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Resumo

Fiuza, Raquel Mazzoli da Rocha; Limberger, Jones. Otimizacé&o
estrutural de derivados de benzotiadiazola buscando alta
emissividade e emissdo aumentada induzida por agregacédo. Rio de
Janeiro, 2020. 83p. Dissertacao de Mestrado - Departamento de Quimica,
Pontificia Universidade Catodlica do Rio de Janeiro.

Derivados do nucleo 2,1,3-benzotiadiazola (BTD) sao altamente emissivos
e tém reconhecida aplicagdo em diversas areas da tecnologia da luz (células
solares sensibilizadas por corantes, sondas fluorescentes, dispositivos emissores
tipo OLEDSs, etc). Derivados de BTD substituidos com grupos estireno tém sido
descritos como 6timas sondas fluorescentes para estudo de conformacdes de
proteinas. Além disso, o grupo de pesquisa do LaSOQF tem produzido novos
derivados de BTD luminescentes e buscado diferentes aplicacbes para 0s
mesmos. Assim sendo, o objetivo desse trabalho foi desenvolver/otimizar a
sintese de novos derivados de BTD estiril-substituidos. Nesse planejamento
almejou a obtencdo de compostos com intensa luminescéncia a partir da
substituicdo de um grupo estiril por grupos 4-metoxifenil, 4-metoxifenoxi ou 2-
bifenil, buscando acentuar o carater de transferéncia de carga intramolecular (ICT)
e, também, caracteristicas de emissdo aumentada induzida por agregacao (AIEE).
Para a obtencdo dos compostos desejados, os derivados bromados de BTD foram
submetidos a reacdes de Heck com o estireno. Dessa forma, as moléculas alvo
foram obtidas com rendimentos entre 36% e 87%. Em seguida, a caracterizacéo
fotofisica dos fluoréforos foi realizada e foram obtidos maximos de absor¢éo entre
404 e 450 nm e maximos de emissao entre 503 e 578 nm, indicando a alta
estabilidade do estado excitado (AA=90-121 nm). Os valores determinados de ¢,
(0,31-0,69) confirmaram a alta emissividade dos compostos. Ademais, 0 composto
4-(4-metoxifenoxi)-7-estirilbenzolc][1,2,5]tiadiazola apresentou caracteristicas de
AIEE. As novas moléculas desenvolvidas estdo sendo aplicadas como sondas

fluorescentes para a determinacédo de agua em solucdes etandlicas comerciais.

Palavras-chave

Benzotiadiazola; fluorescéncia; reacbes de acoplamento; emissao

aumentada por agregacao; emissao induzida por agregacao.
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Abstract

Fiuza, Raquel Mazzoli da Rocha; Limberger, Jones (Advisor). Structural
optimization of benzothiadiazole derivates aiming high emissivity
and aggregation-induced enhanced emission. Rio de Janeiro, 2020.
83p. Dissertacdo de Mestrado - Departamento de Quimica, Pontificia
Universidade Catdlica do Rio de Janeiro.

The 2,1,3-benzothiadiazole (BTD) core derivatives are highly emissive and
with recognized application in several areas of light technology (dye-sensitized
solar cells, fluorescent probes, emitters devices such as OLEDs, etc.). BTD
derivatives substituted with styrene group have been described as excellent
fluorescent probes for protein conformations study. In addition, the LaSOQF
research group has been producing new luminescent BTD derivatives and
proposed different applications for them. Therefore, the objective of this work was
to develop/optimize the synthesis of novel styryl-BTD derivatives. This design
aimed at obtaining more luminescent compounds from the replacement of one of
the styryl groups by 4-methoxyphenyl, 4-methoxyphenoxy or 2-biphenyl, seeking
for intramolecular charge transfer (ICT) and also aggregated-induced enhanced
emission (AIEE) characteristics. To obtain the desired compounds, brominated
BTD derivatives were submitted to Heck reactions with styrene. Thus, the target
fluorophores were obtained with yields ranging between 36% and 87%. Then,
photophysical characterization of the fluorophores was carried out and absorption
maxima between 404 and 450 nm and emission maxima between 503 and 578 nm
were obtained, indicating the high stability of the excited state (AA = 90-121 nm).
The determined values of ¢, (0.31-0.69) confirmed the high emissivity of the
compounds. In addition, the compound 4-(4-methoxyphenoxy)-7-styrylbenzo|c]
[1,2,5]thiadiazole showed of AIEE properties. The novel molecules developed are
being applied as fluorescent probes for determination of water in commercial

ethanolic solutions.

Keywords

Benzothiadiazole; fluorescence; coupling reaction, aggregation-induced

emission; aggregation-enhanced emission.
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1. Introducgao

Derivados fluorescentes do nucleo 2,1,3-benzotiadiazola (BTD) que
apresentam inumeras de propriedades fotofisicas tém sido extensivamente
planejados, produzidos e aplicados em diferentes areas relacionadas com a
“tecnologia da luz"*?34, Isso é respaldado por algumas propriedades do nucleo
BTD, incluindo (i) alta estabilidade, mesmo no estado excitado; (ii) forte
capacidade retiradora de elétrons, que favorece transferéncia de carga
intramolecular no estado excitado; (iii) formacdo de estruturas cristalinas
organizadas; e (iv) possibilidade de producgéo de derivados que apresentem altos
valores de Deslocamento de Stokes®. Nesse contexto, derivados do ndcleo BTD
substituidos nas posic¢des 4 e 7 com grupos estirila tém sido descritos como 6timas
sondas fluorescentes para estudo de agregacéo de proteinas® e, também como
componentes em células solares organicas’. No entanto, a avaliacdo de diferentes
arranjos estruturais em compostos do tipo BTD-estirila ainda é limitada, sendo que
a grande maioria dos compostos estudados até o momento sdo simétricos,
apresentando o mesmo tipo de substituicdo nas posicdes 4 e 7 do anel BTD.

O grupo de pesquisa LaSOQF da PUC-Rio tem sintetizado uma série de
derivados de BTD com conjugagdo m estendida altamente emissivos e com
diferentes aplicagfes. Alguns desses compostos j& produzidos apresentaram
eficiente transferéncia de carga intramolecular (ICT) no estado excitado®® e,
também, caracteristicas de emissdo aumentada induzida por agregacéo (AIEE)™.

Essa dissertacdo teve como objetivo a producdo de novos compostos
baseados na insercdo dos grupos 4-metoxifenil e 4-metoxifendxi em uma
plataforma BTD-estirila, uma vez que esses dois grupos levaram a um derivado
de BTD com eficiente ICT no estado excitado ja descrito pelo nosso grupo® (Figura
1a). Também foi objetivo dessa dissertacao a insercao de grupos 2-bifenila e 4-
metoxifendxi, buscando-se caracteristicas de AIEE na mesma plataforma
organica, visto que, recentemente, a presenca desses derivados de BTD pbde ser
relacionada com caracteristicas de emissao aumentada induzida por agregacéo
10 (Figura 1b). Assim, no desenvolvimento desse trabalho buscou-se modular as

propriedades dos novos derivados de BTD de modo a produzir compostos com
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eficiente ICT e/ou compostos com AIEE, conforme pode ser observado na Figura
1c.

c)
/MeO
MeO a) MeO O b) Q
(=) 3 /
O OMe o)
aavs OO oy = ) s
1\ I\
N_ N
57 Ref. 9 NgN Rer. 10 oh NN
Composto com ICT eficiente Composto com destacado
no estado excitado efeito de AIEE %‘
-

Figura 1: a) Estrutura do composto com eficiente ICT no estado excitado. b) Estrutura do
composto com acentuado efeito de AIEE. c) Modificagbes estruturais feitas nessa
dissertacdo em uma plataforma BTD-estirila, buscando-se eficiente ICT e/ou emisséo
aumentada induzida por agregag&o.

Utilizando o planejamento mostrado na Figura 1 pdde-se produzir um novo
derivado do tipo BTD-estirila que apresenta alto carater de transferéncia de carga
intramolecular (ICT) no estado excitado e cuja emissdo responde de forma
consideravelmente linear em relagdo a mudanca de polaridade do meio. Assim,
séo descritos os resultados preliminares da aplicagdo dessa molécula como uma
sonda fluorescente para a determinag@o da porcentagem de agua em solugdes
etandlicas. Também foi desenvolvido um novo derivado de BTD-estirila com AIEE.
Os resultados iniciais da aplicagdo dessa molécula como uma sonda do tipo “on-
off” capaz de diferenciar as solugdes alcodlicas comerciais com altas (AIEE-on)

ou baixas (AIEE-off) porcentagens de agua também séo reportados.
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2. Revisao Bibliografica

2.1. A emissao de fluorescéncia

A luminescéncia pode ser definida como a emissdo de luz de uma
substancia que ocorre a partir de estados excitados eletronicamente. No contexto
das moléculas, esse fendbmeno é dividido em duas categorias, quais sejam: a
fosforescéncia e a fluorescéncia, que séo descritas de acordo com a natureza do
estado excitado!'2,

A fosforescéncia é determinada como a emisséo de luz partindo de um
estado excitado tripleto, em que o elétron excitado altera a orientagdo do spin
ficando emparelhado com o elétron que permaneceu no orbital fundamental.
Desta forma, as transigdes para o estado fundamental se tornam proibidas e as
taxas de emisséo sdo lentas, encontrando-se entre 10° - 10° s, Assim, o tempo
de vida de fosforescéncia é da ordem de microssegundos a segundos®?.

Ja a fluorescéncia é o processo pelo qual substancias emitem luz a partir
de um estado excitado singleto, no qual o elétron excitado ndo muda a orientacédo
do spin e permanece desemparelhado. Sendo assim, o retorno ao estado
fundamental é permitido e ocorre rapidamente via emisséo de fétons. A taxa de
emissdo de fluorescéncia é da ordem de 108s? e seu tempo de vida (t) é da ordem
de 10°s. Mais detalhes dessas transicdes serdo discutidos através do Diagrama
de Jablonski, na Secédo 2.1.1'%13,

Os compostos que apresentam fluorescéncia sdo denominados fluoréforos
e podem ser divididos em duas classes: aqueles que apresentam fluorescéncia
intrinseca e aqueles que apresentam fluorescéncia extrinseca. Os primeiros séo
aqueles capazes de emitir luz naturalmente, enquanto os extrinsecos sédo aqueles
que desempenham a funcdo de sonda e s6 emitem pela interacdo com alguma
espécie quimica especifica. Em geral, os fluor6foros sédo capazes de emitir luz em
uma faixa de comprimentos de onda que vai desde o ultravioleta, passando pelo
visivel e indo até o infravermelho!.

Uma caracteristica comum a todas as moléculas fluorescentes, em
solucéo, é a diferenca de energia entre a excitacdo e a emissao que € observada

de maneira universal. Outra propriedade da fluorescéncia € que o mesmo espectro
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de emissdo pode ser observado para diferentes comprimentos de onda de
excitacdo!!?, por conta da regra de Kasha decorrente da grande velocidade
relativa dos processos de conversao interna e relaxacéo vibracional.

Ademais, cabe ressaltar que boa parte dos compostos fluorescentes sao
de natureza organica. Dentre esses compostos, podem ser destacados a quinina,
a fluoresceina, a rodamina e o 1,4-bis(5-feniloxazol-2-il)benzeno (POPOP), cujas
estruturas sdo mostradas na Figura 2, juntamente com as respectivas emissdes

de fluorescéncia.

N N
) O

POPOP

AN
:
SN N7 N
N I I

Laranja de acridina

HO o (e} N o \N
O / Quinina r O P g \|
O CO,H O CO,H

Fluoresceina Rodamina B

Figura 2: Estruturas e comportamento de diferentes compostos organicos em solugao.
Imagem adaptada de Lakowicz, 2006.

Um dos primeiros fluor6foros organicos estudado mais a fundo, em 1845,
foi a quinina, um alcaldide presente em uma planta chamada Cinchona, da qual
se produz a agua tonica. Quando um copo contendo 4gua ténica é exposto a luz
solar, observa-se um leve brilho azul em sua superficie. Esse brilho ocorre a partir
da excitagdo da molécula através da luz ultravioleta do sol e, quando retorna ao
estado fundamental, a quinina emite uma luz azul com comprimento de onda

maximo proximo de 450 nm.
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Além da quinina, muitos outros fluor6foros se destacam na natureza o
antraceno e o perileno, por exemplo, que sao hidrocarbonetos aromaticos
polinucleares cujas emissdes sdo utilizadas para o0 monitoramento da polui¢édo
ambiental por hidrocarbonetos.

A alta sensibilidade de observacdo € uma das caracteristicas mais
importantes da fluorescéncia. Por esse motivo, no ano de 1877 a fluoresceina foi
utilizada para comprovar a conexao entre os rios Danubio e Reno. Para mostrar
que esses rios estavam conectados através de correntezas subterraneas, foi
adicionado ao rio Danubio uma quantidade de fluoresceina. Depois de sessenta
horas, observou-se residuos verdes fluorescentes em um pequeno rio que
desaguava no rio Reno*?.

De uma forma geral, os espectros de emissdo de fluorescéncia séo
dependentes de varios fatores, incluindo a estrutura quimica dos compostos
fluorescentes, propriedades fisico-quimicas do solvente (polaridade, viscosidade,
possibilidade de interacdes especificas, etc) e temperatura e presenca de

potenciais substancias supressoras de luminescéncia nas vizinhancgas.

2.1.1. Diagrama de Jablonski

Os processos moleculares que ocorrem nos estados excitados entre a
absorcdo e a emissdo de luz podem ser ilustrados a partir do Diagrama de
Jablonski, também chamado de Diagrama de Perrin-Jablonski 3. Esses
diagramas séo ferramentas indispensaveis para a explicacdo de processos
quénticos envolvidos na absor¢cdo e na emissdo da luz, descrevendo diversos
eventos/conceitos, como absor¢cdo de féton, conversdo interna, cruzamento
intersistema, transi¢cdes tripleto-tripleto, fosforescéncia e fluorescéncia.

O Diagrama de Jablonski é composto por estados eletrbnicos singletos
denominados de So (fundamental), S; (primeiro estado excitado) e S, (segundo
estado excitado). Em moléculas, cada um desses niveis energéticos citados tem
um conjunto de niveis energéticos vibracionais, apresentados por 0, 1, 2, e assim
por diante, além dos niveis rotacionais associados aos niveis vibracionais e ndo
mostrados no diagrama adaptado.

As transi¢cfes entre os estados sdo apresentadas por linhas verticais que
ilustram a natureza instantanea da absorc¢éo da luz. Essas transi¢fes acontecem
em um tempo considerado muito pequeno, na ordem de 10'° s. Os elétrons se

movimentam mais rapidamente do que o nucleo, que € mais pesado. Entéo,
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gquando existe uma transicao eletrénica para um estado excitado por absorcéo de
um féton (~10*° s), que é mais rapida em comparacdo com 0s tempos
relacionados as vibragdes moleculares (10° — 1012 s), os nlcleos nédo tém tempo
de se reacomodarem na nova posicao de equilibrio. Essa andlise é baseada no
principio de Franck-Condon?4,

A absorcdo de fétons promove a molécula a niveis eletrdnicos mais
elevados, no caso de estados singletos excitados (Si, Sz, etc), onde adquire uma
energia de vibragdo especifica. A partir disso, a energia da molécula decai por
uma série de processos para voltar ao seu estado fundamental Sy, resultando na
emissao de foéton (decaimento radiativo) ou na dissipacdo de energia sem emissao
de féton, por exemplo, na forma de calor (decaimento ndo-radiativo).

A fluorescéncia pode ser descrita como 0 processo radiante em que a
populacdo de moléculas, que relaxaram até o primeiro nivel vibracional do estado
excitado (em geral 0 Si1), decaem energeticamente para Sy ao liberar energia na
forma de fotons (S1 — So). Além do relaxamento da populacao excitada para o
nivel vibracional mais baixo do estado eletrénico excitado, a mudanga na esfera
de solvatacdo que promovem relaxamento de energia em relacdo ao estado
fundamental. Dessa forma na fluorescéncia, os fotons emitidos sdo de menor
energia que os do processo de excitacdo, o que resulta no espectro de emisséo
em regifes de comprimentos de onda maiores que o de excitacdo. Essa relacéo
entre comprimentos de onda maiores e energias menores foi observado

primeiramente por G. G. Stokes.

A
S=————
E Conversao
! Interna
S s Cruzamento
<_‘: 1 X intersistema
O
@ — T4
L
Z Absorgao
w G
Fluorecéncia
Fosforescéncia
So |
0 0

Figura 3: Diagrama de Jablonski adaptado de Lakowicz, 2006.
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O tempo de vida no estado excitado (1) e o rendimento quéntico de
fluorescéncia (¢r;) sdo caracteristicas de extrema importancia no estudo de um
fluoréforo. O tempo de vida é o tempo na qual a intensidade da emissao decai
para 1/e do valor maximo. Isso reflete as constantes de velocidade do processo
de decaimento radiante que sdo processos de cinética de ordem um. Ja a
eficiéncia quéantica da fluorescéncia ¢y, € dada pela fracdo de moléculas que
retornam do estado excitado para o estado fundamental So com emissdo de
fétons. Por outro lado, o rendimento quantico de fluorescéncia é definido como a
razdo entre a constante de velocidade do processo radiante (no caso
fluorescéncia) e o somatorio das constantes de velocidade de todos 0s processos
radiantes e ndo radiantes que contribuem para o retorno da populagdo excitada
para o estado fundamental. Dessa forma se tem:

ki, __ #de fotons emitidos

@

knr + ki T #de fotons absorvidos

Vale ressaltar que compostos que apresentam rendimento quantico grande
e emitem no visivel do espectro eletromagnético assim como a fluoresceina,

apresentam uma emisséo visivelmente intensa.

2.2. Emisséo Induzida por Agregacao (AIE) e Emissdo Aumentada

Induzida por Agregacao (AIEE)

A emisséo induzida por agregacgdo (Aggregation-Induced Emission - AIE) e
a emissdo aumentada induzida por agregacao (Aggregation-Induced Enhanced
Emission — AIEE) sdo fendmenos fotofisicos relacionados a agregacdo de
fluor6foros. Nesses processos, compostos nado-emissivos (no caso de AIE) ou
pouco luminescente (no caso de AIEE) quando em solucdo séo induzidos a emitir
luz quando ha a formacgédo de um agregado>161/,

Apesar de tanto os compostos de AIE quanto os AIEE serem luminescentes
no estado sélido e/ou agregado, os compostos AIE sdo ndo-emissivos quando
diluidos em solucdo e os compostos AIEE ja apresentam luminescéncia em
solugo, tem a emissédo de luz grandemente amplificada quando se agregam. E
importante observar que em termos de nomenclatura ha uma diferenca entre
esses compostos fluorescentes comuns e compostos com AlE. As moléculas que
apresentam fluorescéncia intrinseca quando individualmente solvatadas sao

denominadas de “fluoréforos”. No caso em que as moléculas que séo néo-
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emissivas quando isoladas na solvatacdo mas passam a emitir luz, quando
determinada condicdo é atingida para promover a formacédo de agregado, sdo
nomeadas de “luminogénios” (do inglés, luminogens). Dessa forma, o0s
luminogénios que exibem propriedades de AIE sdo descritos na literatura como
AlEgens?®.

Para descricao do efeito AIE pode-se utilizar como exemplo o hexafenilsilol
(HFS), cuja estrutura € mostrada na Figura 4. Esse composto € ndo-emissivo
quando esta dissolvido em tetrahidrofurano (THF). No entanto, em uma mistura
THF:H20, quando a fracdo de agua (f) atinge um valor critico (aproximadamente
80%) ele se torna altamente emissivo, apresentando, portanto, emissao induzida
por agregacao. Esse efeito pode ser explicado a partir da estrutura do HFS e das
possiveis conformagBes que o mesmo pode adotar. Em solugdo de THF, os
grupos fenila podem girar livremente em relacdo ao plano do anel central, agindo
como uma espécie. Com essas rotacdes intramoleculares, ha dissipacdo de
energia, o que favorece decaimentos ndo-radiativos dos estados excitados para o
estado fundamental.

No estado agregado, 0s movimentos rotacionais (ou torcionais)
intramoleculares realizados pelos anéis aromaticos passam a ser restritos,
diminuindo a dissipacdo de energia e favorecendo o relaxamento radiativo e,
consequentemente, tornando o agregado luminescente. Além do impedimento
das rotagfes, outro aspecto importante para a geragéo de agregados emissivos é
a adocao pelos AlEgens de conformag6es moleculares distorcidas (ndo-planares),
impossibilitando a interagdo do tipo -1 stacking intermoleculares que podem

favorecer decaimentos nao-radiativos.

Fracéo de agua (vol %) HFS

0 10 20 30 40 50 60 70 80 90

LS.

Figura 4: Estrutura do hexafenilsilol (HFS) e efeito da Emissdo induzida por agregacao.
Imagem adaptada de Mei e colaboradores, 2015.

Outro composto organico AlEgénico amplamente difundido na literatura e
com diversas aplicacdes é o tetrafeniletileno (TFE). Nele, o principio de AIE, é o

mesmo do HFS, com seus anéis fenilicos dissipando energia em solugéo através
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da rotacdo, que passa a ser restrita no agregado, favorecendo decaimentos
radiativos®®.

Tanto para HFS quanto para TFE, a formacdo do agregado favorece o
decaimento radiativo e elevam esses compostos de fluoréforos fracos a AlEgens
emissores de luz fortes!®. Como para ambos o efeito é baseado na restricdo de
rotacdo molecular, esse tipo de AIE pode ser atribuido ao efeito denominado de

restricdo de rotacdo intramolecular (RRI) (Figura 5).

Agregacéo
Restricao por
rotacéo
intramolecular
(RRI)

Rotacao dinamica
em solucéo: Difeniimetano (DFM) RRI no agregado;

N&o-emissivo '”termed'ar'o Altamente emissivo

Figura 5: O tetrafeniletileno (TFE) apresentado em forma de hélice é nao-emissivo
guando estd em solucao diluida. Ja no agregado, se torna altamente emissivo pelo efeito
da restricéo por rotag@es intramoleculares da ligagcao simples que une os anéis e o DFM

obtido através da quebra da ligagdo dupla do TFE. (Imagem adaptada de Mei e
colaboradores). (2015)

Por outro lado, existem compostos com AIE que, quando em solugéo,
dissipam energia através de movimentos vibracionais vigorosos em partes de sua
estrutura. Nesses, ao se agregarem, ocorre restricdo de vibracéo intramolecular
(RVI). Um composto AIE que possui essa caracteristica de movimentos
vibracionais € o THBA, derivado do TFE. Nele, as vibragbes que dissipam energia
ocorrem, principalmente, nas por¢des simétricas —(CHz)>— do composto. Além do
efeito RVI, o THBA também apresenta RRI na porcao central da molécula que, no
estado excitado, apresenta possibilidade de rotacdo entre as duas unidades
triciclicas (Figura 6)*'.

Como pode ser observado na Figura 6, quando ha a formacédo do agregado
ocorre 0 blogueio de movimentos vibracionais e rotacionais, o que favorece

decaimentos radiativos, tonando a molécula altamente luminescente.
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Agregacéo

Restricao por
rotagéo e vibragao
intramolecular

- - (RRI e RVI)
Rotacao e vibacdo RRI e RVI no agregado;

ativas em solugao; Altamente emissivo
N&o-emissivo

Figura 6: THBA, derivado do TFE, apresentando movimentos livres de rotacédo e
vibracdo quando estdo em solugdo e é nao-emissivo. Diferente da sua forma agregada
gue restringe 0s movimentos e se torna altamente emissivo. (Imagem adaptada de Mei e
colaboradores). (2015)

E preciso ressaltar que moléculas com AIEE (Aggregation-Induced
Enhanced Emission) sdo aquelas que ja possuem certa luminescéncia em solugéo
e, ao agregar, sofrem RRI e/ou RVI adotando conformagfes ndo-planares, o que
faz a sua luminescéncia aumentar significativamente no estado agregado.

Existem moléculas que apresentam comportamento oposto aquelas que
possuem AIE e AIEE. Nelas, a agregagéo provoca a extingdo da luminescéncia,
sendo que esse fenbmeno é denominado Aggregation-Caused Quenching (ACQ).
Para moléculas ACQ ha emisséo de luz quando as mesmas estdo em solugéo,
mas essa luminescéncia é perdida quando h& a formacédo de um agregado®®.
Geralmente, tal efeito acontece em hidrocarbonetos aromaticos planares e seus
derivados!’. Os anéis aromaticos presentes nesses hidrocarbonetos possuem
planaridade e, consequentemente, no estado agregado acabam se “empilhando”
de uma forma muito efetiva e realizando fortes interages intermoleculares do tipo
-1 stacking, favorecendo a desativacdo do estado excitado a partir de canais
nao-radiativos.

O perileno pode ser citado para explicar esse fendmeno de uma forma mais
detalhada. Quando as moléculas do perileno estdo dissolvidas em um bom
solvente, nesse caso o tetrahidrofurano (THF), a solucao diluida do perileno
apresenta forte luminescéncia. Ao adicionar um “solvente ruim” (agua) a nessa
mistura acontece a agregacéao, havendo formacéo de interacdes intermoleculares
do tipo -1 stacking, o que promove a extingdo da emisséo do perileno®.

Na figura 7, observa-se esse efeito de diminuicdo da luminescéncia do
perileno. Com uma fracdo de agua de 80% acontece a agregacao, e a emissao é
reduzida significativamente. Ao atingir um volume de 90%, a emissdo €

completamente suprimida devido a maior formagéo de agregados?’.
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Fracdo de agua (vol %) Perileno
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Figura 7: Estrutura do perileno e efeito de Aggregation-Caused Quenching (ACQ),
imagem adaptada de Mei e colaboradores (2015).

Cumpre observar que a molécula do perileno possui uma estrutura
aromatica policiclica plana que proporciona a formacado ordenada do agregado.
Dessa forma, o empilhamento 1-11 stacking entre as moléculas do perileno gera a
formacdo de espécies desfavoraveis como os excimeros (dimeros do estado

excitado), resultando no efeito ACQ?.

2.2.1. Compostos com AIE/AIEE e suas aplicacfes

Compostos organicos Iluminescentes que sao identificados com
caracteristicas AIE e AIEE tém diversas aplicagdes, incluindo OLEDs®?°, tintas
de seguranca?', sondas fluorescentes para monitorar membranas celulares??,
cristais liquidos, em bioimagem e em terapia fotodinamica de células
cancerigenas®’. Em 2012, um estudo realizado por Yang e colaboradores
recebeu destaque por apresentar novos compostos. No entanto, apenas parte
deles confirmou caracteristicas do fendbmeno de AIEE. Os autores sintetizaram
uma nova classe de derivados de triarilciclopentadieno com forte emisséao azul no
estado soélido®.

Inicialmente, os intermediarios de 1,3,5-triaril-1,5-pentadionas foram
sintetizados através da reacdo de condensacédo alddlica entre os aril aldeidos e o
acetil benzeno. Esses compostos foram ciclizados na presencga de um metal (Zn)
e acido acético (CH3COOH), e desidratados com acido cloridrico concentrado,
gerando os produtos 1 a 5 (Esquema 1). A sintese dos compostos 6 e 7 foi
realizada via reacdes de acoplamento C-C de Suzuki entre o 1,2-difenil-4-(4-
bromofenil)-1-3-ciclopentadieno (3) e os acidos fenilbordnico (rendimento de 80%)
e 1-naftilborénicos (rendimento de 85%), na presenca de uma base (K-.CO3) e

catalisador de paladio (Esquema 1).
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Os produtos 1, 4, 5 e 6 apresentaram bons rendimentos quéanticos de
fluorescéncia (0,32 — 0,9) na sua forma cristalina com comprimentos de onda de
emissdo na faixa de 447 a 466 nm. Os compostos 1, 2, 4 e 5 demonstraram
caracteristicas de AIEE e esse fendbmeno foi observado em misturas de

acetonitrila com f, entre 80 e 90%.

R R
O O 1 1
i NaOH Zn/CH3COOH HCI
Me +R=CHO ———— PhMPh -
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5
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Ph 23 aq Ph
() * Ry B(OH), - ")
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Esquema 1: Sintese dos compostos 1 a 7, desenvolvida por Yang e colaboradores
(2012).

Huang e colaboradores (2014) sintetizaram cinco novas moléculas
contendo a trifenilamina (TFA) ou metil-TFA como nucleo e ligadas a porcdes
derivadas do tetrafeniletileno (TFE), originando os compostos de 8 a 12 (Esquema
2). Semelhante ao estudo anterior, esses compostos sao capazes de emitir luz
azul e foram aplicados como camadas emissoras em OLEDs!®. Primeiramente,
foram sintetizados os compostos intermediarios. O primeiro deles foi derivado da
trifenilamina e o segundo derivado da metil-trifenilamina, resultando em sua
versdo bromada. Ja os derivados do tetrafeniletilieno foram ésteres borénicos
obtidos, previamente, em trés etapas.

Os compostos finais foram obtidos via reacdes de acoplamento C-C de
Suzuki catalisadas por palddio entre o brometo e o iodeto aromaticos
correspondentes e o ésteres bordnicos derivados do TFE, com bons rendimentos
entre 36 — 78%. Os cinco derivados (8-12) mostraram Otimos rendimentos
quanticos de fluorescéncia (0,34 — 0,73) em mistura aquosa a 90 ou 95%,
comprovando o fendbmeno de AIE. Além disso, exibem emissfes azuis na faixa de
466 — 487 nm.


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 1821127/CA


PUC-Rio- CertificagaoDigital N°1821127/CA

28

| I
©\ @ KI, KIO, \Q /@
N N
acido acético
refluxo

Br. Br
. KOH, CuBr, tol @\ Br, CH,CL, /@
. N R N
1,10-Fenantrolina 0°C
NH, |
refluxo

Ri ! KOH, Pd(PPhs), Ro

R1
THF, H,0
O Br
R1

refluxo
Ry R3 @LRZRs
L .

ou
Br
ﬁi
Br

R2Rs
B B 8: R, = m-TFE 11: R, = m-TFE
Ry = o 0 9: R, = Metil-TFE 12: R, = Metil-TFE

ans 10: Ry= p-TFE

Esquema 2: Rota sintética proposta por Huang e colaboradores para a obtengédo dos
compostos 8 a 12.

Cao e colaboradores (2014) também desenvolveram uma classe de
derivados da trifenilamina. Quatro compostos (13-16) foram sintetizados e todos
0S compostos, com excecao do 16, apresentaram propriedades atividades de AIE.

O esquema 3 mostra a rota sintética e as condicbes necessarias para a
obtencao dos quatro produtos. Eles foram obtidos com 6timos rendimentos e o
fendbmeno de AIE foi observado a partir de 80% da fracdo de agua em mistura
DMF/H20. O composto 14, por exemplo, mostrou um salto na intensidade de 91

para 282 a.u?.
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CHO
13 CN

OH NaOH, DMF o) NH
LT e M O A
| CsOH |

Cu, K,CO3 | 1,2-dicloro-benzeno

\/O\©\ Q/O\/ \/O\©\ /©/O\/
N DMF, POCI N
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SIS oW
N

etanol

15
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x.CN
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Esquema 3: Sintese utilizada por Cao e colaboradores para a obten¢éo dos produtos de
13 a 16 (2014).

No ano de 2013, foi realizado um estudo para desenvolver um composto
utilizado como corante organico desenvolvido como sonda fluorescente para
monitorar membranas celulares. Nele, Li e colaboradores sintetizaram um
derivado da 1,8 — naftalimida que apresentou comportamento de AIE no agregado
aquoso em solucéo e no estado soélido (Esquema 4)?2. Esse efeito foi observado
tanto em uma mistura metanol — agua em uma fracdo de 30%, quanto em um
sistema misto de tetrahidrofurano (THF) — agua em fracao de 50%. Na mistura
metanol — agua, a intensidade fluorescente da solugcdo muda de incolor para verde
azulado forte. Ja na mistura THF — agua, observa-se a mudanca de coloracao de
verde amarelado para azul esverdeado. Isso indica que o processo de AIE pode
ser visto a olho nu.

A agregacdo das moléculas foi analisada usando a técnica de
espalhamento dindmico de luz (DLS do inglés Dynamic Light Scattering), que é

uma técnica de medig&o da distribuicdo do tamanho de pequenas particulas em


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 1821127/CA


PUC-Rio- CertificagaoDigital N°1821127/CA

30

solucédo?. A partir dessa andlise, observou-se que as moléculas se agregam apos
a adicAo de determinada quantidade de agua e formam nanoparticulas. O
didmetro médio encontrado das particulas foi de 150 nm. Em relacdo ao
rendimento quéantico foi encontrado um 6étimo resultado de 0,64 em hexano e

tolueno.

Q + ’QZO Pd(PPh3), K,CO
N Q ' Br B 34, ™2 3 o)
/\fo o -0 © Tol, Hq0. 48h /\/3\] 3 290 OO

17

Esquema 4: Esquema sintético de Li e colaboradores para a obtengcéo do composto 17
(2013).

2.3. Derivados de benzotiadiazola (BTD) luminescentes

A sintese de novos compostos conjugados com propriedades luminescentes
€ um tema de bastante relevancia, que vem recebendo grande notoriedade nos
dltimos anos. Principalmente no tocante aos compostos derivados do nucleo
2,1,3-benzotiadiazola (Figura 8), conhecido como BTD, que séo altamente
emissivos e reconhecidos por suas aplicacdes em diversas &reas da tecnologia
da luz, como células solares sensibilizadas por corantes?, sondas fluorescentes?3,

emissores em OLEDs?, dentre outros.

N/ \N
g~
18

Figura 8: Nucleo 2,1,3-benzotiadiazola (BTD).

A alta capacidade emissiva desses compostos que possuem o0 nucleo BTD
€ dada por sua caracteristica aceptora de elétrons, que pode ser acoplada a
grupos que possuem grande capacidade de doar elétrons, criando compostos com
caracteristicas doador-aceptor que podem apresentar transferéncia de carga

intramolecular.


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 1821127/CA


PUC-Rio- CertificagaoDigital N°1821127/CA

31

As propriedades quimicas e fotofisicas dos derivados de BTD que justificam

a sua ampla aplicacdo e também a alta luminescéncia dos derivados e devem ser

ressaltadas s&o®:

Fluoréforos fotoquimicamente estaveis.

O anel BTD demonstra forte capacidade de retirar elétrons, favorecendo a
transferéncia de carga intramolecular.

Exibem estruturas cristalinas bem organizadas, considerando as
interagdes intermoleculares entre heteroatomos e interagdes r-1r.
Apresentam altos valores de deslocamentos de Stokes, que é determinado
através da diferenca entre o valor maximo de absor¢éo e emissao.
Compostos que possuem sistemas conjugados de grande importancia em
virtude do seu potencial de reducgéo e afinidade eletronica relativamente

altos.

O intermediario mais utilizado na sintese desses compostos luminescentes

com conjugacdo Tr-estendida é o 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola, também

chamado de 4,7-dibromo-BTD. Ele pode ser obtido facilmente em duas etapas a

partir da o-fenilenodiamina com altos rendimentos (Esquema 5).

NH2 socl, Br Br
EtzN Br,
/" \\  HBr / N\
NHy CHyCl, / '\ N

19 S
18 20

Esquema 5: Sintese do intermediario 4,7-dibromo-BTD (20).

Dessa forma, foi possivel constatar que o niucleo BTD (18) tem sido

substituido com sucesso nas posicdes 4 e 7 por diferentes porcdes olefinicas, a

fim de formar uma gama de compostos estiril-substituidos simétricos e

assimétricos.

2.3.1. Derivados de BTD estiril-substituidos

Os derivados de BTD estiril-substituidos muito se destacam em funcéo de

suas aplicacdes em diferentes areas?26. Uma forma de obter esses compostos é


DBD
PUC-Rio - Certificação Digital Nº 1821127/CA


PUC-Rio- CertificagaoDigital N°1821127/CA

32

a partir da reacdo de acoplamento carbono-carbono, catalisada por metais de
transicdo. Dessa maneira, a maioria desses compostos estiril-substituidos foram
sintetizados via reacao de Heck.

Em 2019, Gudeika e colaboradores sintetizaram trés compostos derivados
de BTD substituidos com porc@es derivadas do carbazol e foram aplicados em
OLEDs?. Dentre os compostos obtidos, um deles foi sintetizado através da reacdo
de acoplamento C-C de Heck entre 20 e o composto olefinico derivado do
carbazol, catalisada por acetato de paladio. Nessas condi¢des, o produto 21 foi
obtido com um bom rendimento de 54% (Esquema 6). O composto apresentou,
também, rendimento quantico de fluorescéncia de até 0,6 e emissdo na faixa de
598-604 nm.

Pd(OAc),, P(o-tolyl)s

o Yar g

+

20 N N DMF, TEA, 90 °C
S ~ 24n

Esquema 6: Rota sintética de Gudeika e colaboradores para a obtengdo do composto
21.

No ano de 2012, em outro estudo também voltado para a aplicagdo em
eletrbnica orgéanica, Lin e colaboradores sintetizaram o composto 22 a partir da
reacdo de acoplamento C-C de Heck entre a dibromo-BTD (20) e um intermediério
derivado da vinilanilina previamente obtido. A reacdo aconteceu na presenca de
uma base e foi catalisada por acetato de paladio (Esquema 7)?’. O composto 22
emite cor vermelha em torno de 648 nm e apresenta, em solugdo, um alto

rendimento quéntico de fluorescéncia de 0,83.

/ R
BrQBr K3POy4, Pd(OAc),, J
+ R - R —
N\ DMA, 140 °C N 22

20 NN N
S ST 71%

R= Q.O \ O’O

Esquema 7: Rota sintética utilizada para a obtencédo do composto 22.
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Bolisetty e colaboradores (2015) reagiram o ncleo BTD com 4-vinilpiridina
e diferentes heterociclos nitrogenados (Esquema 8). Esses compostos foram
sintetizados para serem aplicados em células solares sensibilizadas por corantes
organicos, que devem apresentar uma estrutura D-11-A (doador-Tr-aceptor)?8,

A primeira etapa da rota sintética foi producado dos compostos 23a e 23b
pela reacdo de 20 com diferentes aminas ciclicas, seguida de uma reacdo de
acoplamento de Heck catalisada por paladio entre a vinilpiridina e os compostos
BTD amino-substituidos (23a e 23b) para a obtencdo do composto 24. J& os
compostos 27 e 29 foram sintetizados através de duas reac¢des de acoplamento
de Heck seguidas: a primeira formando os produtos monossubstituido (25) e o
dissubstituido (26) e a segunda formando os produtos finais 27-29. Esses
compostos apresentam emissdo numa faixa de 500-650 nm?e,

\ _
Qm XN X Q ad, FNQIC/ =
{ Pd(OAc)Z NaOAc, — )
s N.o N

TBAB, DMF
23a: X = CH2
23b: X = O 24

SO VRS, rQﬂ\ﬁ“ S~

+ 7
20 Pd(OAc), NaOAc, /m N_\ s
NN 2, N N NN
TBAB, DMF < 25 N 06

Br Pd(OAc), NaOAc, | BU

aa TBAB, DMF
N.gN @_//
Fe
V-

Esquema 8: Rotas sintéticas desenvolvidas por Bolisetty e colaboradores.

Em 2011, foi realizado um estudo voltado também para a sintese de

compostos partindo do nucleo BTD e derivados do grupo estiril com aplicagdo em
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células solares organicas. Bloking e colaboradores realizaram a sintese dos
compostos via reacdo de acoplamento de Heck usando paladio como catalisador,
seguida de uma reacdo de acoplamento cruzado de Hiyama, na presenca de
paladio e fluoreto de tetrabutilamonio (TBAF) (Esquema 9).

No primeiro passo da rota sintética o intermediario 30 foi obtido com
excelente rendimento de 77%. A partir dele, foi feita outra reacdo de Hiyama in
situ entre o intermediario 30 e os diferentes compostos derivados da imida,
originando os produtos 31 e 32, que exibem maximo de emissdo em 525 e 547

nm, respectivamente’.

Cy,NMe (OEt),Si \ /—Si(OE);
Br Br Pd(P[tBuls),
+ (OBt SITy —— 22, 30
/ \N Tolueno I\

20 N 80 °C. 24 h NN 77%

0
NS Br
5 N
f o OSSN
0

Pd(dba),/Lig, TBAF,
Tolueno, 80 °C, 48 h

0 o 0 o) J_/J
I lalsesast arssarerere:
31 o} o} T o} 9, N’S\N I o} 32

N’S‘N
49% 21%

Esquema 9: Esquema sintético desenvolvido por Bloking e colaboradores.

Posteriormente, em meados de 2014 foram sintetizados uma série de
compostos conjugados simétricos e assimétricos tendo como base o ndcleo BTD
(20) e grupos terminais como a trifenilamina e a fenotiazina® (Esquema 10).

A rota sintética desses compostos seguiu a mesma linha dos exemplos
citados anteriormente, feita por rea¢c6es de acoplamento C-C de Heck e utilizando
paladio como catalisador. Os rendimentos obtidos foram de 20-30%, sendo
considerados aceitaveis. Além disso, os compostos apresentaram rendimentos
guanticos de fluorescéncia até 0,349 e emitiam na faixa de 611-752 nm.

Em relacdo a aplicacdo, esses compostos podem ser utilizados na

producao de materiais TPA com alta absor¢éo de dois fotons.
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{} : d(0Ac),, K,CO3 DMF

BuyNBr, 100 °C, 12 h

l 35
30% O 08H17 25% CBH”
O b ”
34

25%

Esquema 10: Rota sintética relatada por Zhao e colaboradores para a obtencéo de
compostos estiril-substituidos simétricos.

Além dos compostos simétricos mostrados anteriormente, Zhao e
colaboradores® sintetizaram o composto 36 (Esquema 11) nas mesmas

condigOes utilizadas para a obtencdo dos compostos 33, 34 e 35.

Br~Q8r Pd(oAc), K,CO; DMF
+ ~< >ﬁ
/N
20 N__N N
S

BuyNBr, 100 °C, 12 h

20%

F:fg o Sne

C8H17 CsH17

Esquema 11: Sintese para a obtencdo do composto assimétrico (36).

Outro estudo recebeu destaque na sintese de fluoréforos simétricos e
assimétricos, tendo como base o nucleo BTD (20) acoplado a porgbes estiril-
substituidas. Chen e colaboradores (2019) sintetizaram via reagdo de
acoplamento C-C de Heck a BTD dibromada com derivados vinilicos da anilina,
do benzeno e da piridina (Esquema 12)%.

Os compostos 37, 38, 39 e 40 foram obtidos com bons rendimentos nas
mesmas condicdes, utilizando acetato de paladio como catalisador na presenca
de uma base. Ademais, apresentaram rendimentos quénticos de fluorescéncia de

até 0,85 e emitem numa faixa de 550-725 nm.
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BrQBr //_Q'\( Br“i //_@ S Y WA

20 NN K,COsPd(OAc), N N K,CO3 Pd(OAC), NN 37
S TBAB, 110 °C s TBAB, 110 °C S 63%
/ R
Br Br K,CO3 Pd(OAC),
7\ * /_R R / [
18 NN / TBAB, 110 °C NN
< <
_ / / —
\ N
38 39 40
35% 80% 48%

Esquema 12: Esquema sintético proposto por Chen e colaboradores.

Além da utilizagdo de moléculas organicas estiril-substituidas na producéo
de OLEDS e células solares, outra aplicagdo que recebe destaque sdo os
marcadores celulares fluorescentes. Em geral, esses marcadores sédo capazes
detectar alteragBes celulares em individuos que podem desenvolver doengas
neurodegenerativas, como o Alzheimer. Eles sdo compostos por corantes que
apresentam similaridade com as caracteristicas patologicas dessas doencgas e,
um dos mais utilizados para este fim é o vermelho do Congo.

Em vista disso, estudos relacionados a analogos do corante citado
anteriormente vém sendo desenvolvidos. Zhang e colaboradores (2018)
sintetizaram quatro compostos bis-estilbenos, porém apenas um com 0 nucleo
BTD (20) que foi obtido via reagéo de acoplamento C-C de Heck e acetato de
paladio como catalisador (Esquema 13). Esse composto apresentou excelente
rendimento de 72%, com rendimento quantico de luminescéncia de 0,16% e
emitindo em 620 nm%¥®,

Em relagéo a aplicacdo, foram realizados testes in vitro para observar o
comportamento do composto derivado de BTD (41) na presenca de agregados da
proteina tau ou do peptideo B-amildide (ABi42). Os resultados obtidos foram
satisfatorios visto que os ligantes desse composto 41 mostraram alta afinidade
com as fibrilas amildides da proteina e do peptideo citados anteriormente. No
entanto, o composto 41 apresentou maior seletividade na deteccéo fluorescente

dos filamentos do peptideo AB1-4.
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(" OH
Br Br \/@()H Ho~N~"on  Ho O A\ a
+
!
20 N_N X COOH Pd(OAc), DMF anidro HOOC — co
100 °C, 24 h N.gN OH
a1

Esquema 13: Procedimento sintético elaborado por Zhang e colaboradores.

No ano seguinte, Zhang e colaboradores mostraram uma classe de novos
compostos derivados da BTD substituida nas posi¢ées 4 e 7. Dentre eles, alguns
foram simétricos e outros assimétricos, com por¢des vinilicas substituidas pela
hidroxila em diferentes posi¢cdes do anel aromatico.

Esses compostos foram obtidos a partir de rea¢gfes de acoplamento C-C
de Heck, utilizando acetato de palddio como catalisador. J& os intermediarios
usados para a obtencdo dos compostos 42 a 51 foram previamente sintetizados
através de reacdes de acoplamento de Witting na presenca da trifenilfosfina e do

aldeido (Esquema 14)°.

OH
=\ / AN~ O
Br Br HO OH
PR O
20 N_.N Pd(OAc), DMF

Intermediarios

HO HO HO
O~ O~ O O O O
HO

42:R; =R, =H (18%)

43: R, = H, R, = 4-OH (26%)
44: R, =R, = 4-OH (41%)
45: R, = R, = 3,4-OH (15%)

46: R, = 4-OH, R, = 3,4-OH (29%)  49: R, = R, = 3-OH (9%)
47:R, = R, = 3,5-OH (12%) 50: R, = 3-OH, R, = 3,4-OH (37%)
48: R, = 4-OH, R, = 3,5-OH (26%) 51: R, = R, = 2-OH (%)

Esquema 14: Condig¢8es sintéticas propostas por Zhang e colaboradores.

2.3.2. Derivados de BTD com AIE/AIEE e suas aplicagdes

O nucleo 2,1,3-benzotiadiazola (BTD) é um grupo caracterizado como
aceptor de elétrons que funcionaliza com diferentes grupos doadores. Em vista
disso, ha diversos estudos voltados para a producdo de compostos luminescentes
que apresentem caracteristicas D-A-A (doador-aceptor-aceptor) ou D-A-D

(doador-aceptor-doador).
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Além dessas caracteristicas, alguns desses compostos foram planejados
para exibir propriedades AIE ou AIEE.

Recentemente, Sun e colaboradores coordenaram estudos referentes a
sintese de trés compostos assimétricos derivados do nucleo BTD substituidos
pelo tetrafeniletileno (TFE) e por por¢des fenilicas com o grupo nitro em diferentes
posicoes.

A rota sintética desses compostos inicia-se pela rea¢do da BTD dibromada
com acidos borénicos substituidos pelo grupo nitro nas posi¢fes orto, meta e para.
A partir disso, formam-se os compostos intermedidrios monosubstituidos que

dardo origem aos produtos desejados 52-54 (Esquema 15)3.

a N 4 N
HO.,.OH
B O2N O,N
NO, Br RNy 2
— 60%
N._N R I
'S’ B N._.N
HO..OH oBo s
Pd(PPhy), NO: Vany NO2
Br Br K,CO, 53
< o T > : ro%
N._N NO, THF/H,0 R Pd(PPh3)y R
s N.gN K,CO4 N.gN
20 HO. . OH THF/H,0
v
1\ (A 54
N. N N. N
NO, s s 70%
NS J N / ’

Esquema 15: Rota sintética desenvolvida por Sun e colaboradores para a obtencao dos
compostos 52 a 54 (2020).

Os trés compostos sintetizados (52-54) apresentaram propriedades de AIE
e emitiram intensa luz verde-amarelada em solucédo de THF. O fenbmeno de AIE
foi testado a partir da adicdo de agua nas solucdes contendo os diferentes
compostos. Ao adicionar 60% do volume de agua, notou-se que houve a extingcao
por completo da emisséao de luz.

Entretanto, adicionando 90% do volume de &gua foi observado um aumento
acentuado da intensidade da fluorescéncia. Diante das alteracfes de emissao
descritas anteriormente, pode-se dizer que esses compostos séo tipicos de AIEE.
Esses compostos foram aplicados como indicadores sensiveis para monitorar

tracos de agua no processo de retificacao de solventes orgéanicos.
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Outro estudo importante que recebeu destaque foi elaborado por Li e
colaboradores que desenvolveram um composto simétrico derivado de BTD estiril-
substituido. Em um sistema integrado com a dopamina, esse composto foi
utilizado na aplicacédo de biomarcadores®. O novo derivado de BTD foi sintetizado
via reacao de Heck entre o tetrafeniletileno estiril-substituido (TFE-V) e a BTD
dibromada, catalisada por paladio e nas condi¢des descritas no Esquema 16.

Esse novo composto apresentou forte fluorescéncia a 550 nm e rendimento
guantico de 0,23 sob excitagdo de 420 nm. Além disso, foi observado o efeito de
AIEE com 99% de agua em solug&o®.

RN —

X
Br@Br Pd(0,CCHs),
+
N/‘S'\N O | O TBAB 120°C, 48h
20

Esquema 16: Condig¢8es sintéticas elaboradas por Li e colaboradores (2020).

Em 2011, Li e colaboradores realizaram a sintese de dois compostos
inéditos derivados de BTD e do viniltrifenilamino, identificados com propriedades
de AIEE e aplicados em camadas emissoras de OLEDs. Todavia, esses
compostos apresentaram emissao de luz vermelha com alta eficiéncia.

O esquema sintético descrito pela reacdo de acoplamento C-C de Heck
entre a BTD dibromada (20) e intermediarios, previamente sintetizados, na
presenca de acetato de paladio como catalisador e apresentando rendimentos

significativos (Esquema 17).
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BrQBr DMAG,K,CO; Ri S Ry
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Z TBAB, Pd(OAc),  Re Rz

2 O o .

Esquema 17: Sintese desenvolvida por Li e colaboradores.

Esses compostos apresentaram caracteristicas relacionadas ao fenbmeno
de AIEE. O efeito foi comprovado quando foi adicionado um volume de 40% da
fracdo de 4gua a solucdo dos compostos em DMF e observou-se 0 aumento da
intensidade de fluorescéncia®?.

Cabe observar que, para um composto organico ser aplicado em camadas
emissoras em OLEDs, ele deve ser luminescente no estado sélido. Diante disso,
0s compostos, assim como 56 e 57, que exibem propriedades AIEE pode ser
utilizado para tal aplicacéo.

Em 2020, o grupo de pesquisa LaSOQF sintetizou doze novos compostos
derivados de BTD luminescentes, sendo oito deles arildxi-substituidos com
arquitetura ArO-BTD-Ar’ ou ArO-BTD-NAr e quatro analogos simétricos com as
estruturas Ar-BTD-Ar ou ArN-BTD-NAr’, para serem aplicados em OLEDs. Essas
moléculas foram produzidas a partir de reacdes de acoplamento catalisadas por

acetato de paladio e obtidas com rendimentos excelentes (Esquema 18)*°.

Pd(OAC), (1.5 mol%)
Br Br K>COgz, DMF RonBr PPh; (3.0 mol%) R1OQR2
— + R-OH + Ry B(OH), ———— > X

N._..N

A\
130 °C, 24h
NgN (2.0 equiv) NgN Kzoo;seotcon;fhnne -
1.1 equiv !
20 leq
 58:R; =4-MeO-CgH, R, = 3-toluil (94%) 61: Ry = 4-MeO-CgHy, R, = 2-bifenil (99%)
R1 =4-MeO-CgH, ou 2-naftil  59: Ry = 4-MeO-CgH, R; = 2-toluil (92%) 62: R, = 2-naftil, R, = 4-MeO-3,5-Me (63%)

60: R, = 4-MeO-CgH, R; = 4-MeO-3,5-Me (94%) 63: R; = 2-naftil, R, = 2-toluil (53%)
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A0 @ .
N Q 55%
Pd(OAc), (4 mol%)
(t-BusPH)BF, (12 mol%)
Q t-BuONa (1.5 equiv) o Q
C j PhMe, 110 °C, 24h ©[N:© 65
H

85%

— Oy &
et 90%
s

ArB(OH),

ol Y {rowe
— 83%

5

Pd(OAc), (1.5 mol%)
PPh3 (3.0 mol%)

K,COj,, EtOH/PhMe
BrQBr 75 °C, 4h
]/ \

N. .N
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Esquema 18: Rota sintética desenvolvida por Pazini e colaboradores (2019).

Em relacdo a fluorescéncia, os derivados aril-ariloxi-BTD, descritos
anteriormente, apresentaram maximos de emissao na faixa de 468 — 546 nm.
Além disso, os compostos com estruturas Ar'-BTD-OAr e 0s analogos simétricos
a Ar-BTD-Ar" apresentaram rendimentos quanticos significativos entre 0,27 e
0,84.

Os compostos 58 a 69 foram identificados com os fendmenos de AIE/AIEE
e comprovados através de medidas de fluorescéncia em misturas de
acetona/agua. Alguns compostos apresentaram o aumento da intensidade da
fluorescéncia em 100% de agua.

Desse modo, a sintese descrita acima desenvolveu novos derivados de
ariloxi-BTD com emissdo aumentada induzida por agregacdo (AIEE) e sua
aplicacdo em OLEDs. Para esses compostos, dois substituintes do anel BTD
tiveram um efeito notavel na formacéo de agregados ativos em AIE e compostos

altamente emissivos no estado sdlido: o grupo ariloxi, cuja rotacdo pode ser
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dificultada no agregado, e o grupo 2-bifenil que impediu a coplanaridade do anel,
evitando a formacao de estruturas ndo-emissivas.

Considerando as caracteristicas estruturais e a ampla aplicacdo de estiril
derivados de benzotiadiazola luminescentes, no presente trabalho sera abordado
0 estudo para a otimizacao estrutural e o desenvolvimento de derivados de estiril-
BTD que apresentem carater de transferéncia de carga intramolecular (ICT) no
estado excitado e propriedades de emissdo aumentada induzida por agregacao.
Além disso, serdo descritas a sintese, as propriedades fotofisicas e as analises
feitas em relacdo as caracteristicas de emissdo aumentada induzida por

agregacao dos novos derivados de estiril-BTD luminescentes.
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3. Objetivos

Esse trabalho tem como objetivo central o desenvolvimento de novos
derivados de BTD estiril-substituidos tendo como base a estrutura e propriedades
fotofisicas do composto simétrico diestirilbenzotiadiazola, ja descrito na literatura®.
Esse planejamento é baseado na substituicdo de um dos grupos estirila por
grupos 4-metoxifenil, 4-metdxifenoxi ou 2-bifenil, buscando-se acentuado carater
de transferéncia de carga intramolecular no estado excitado (ICT) e/ou
caracteristicas de emissdo aumentada induzida por agregacao (AIEE).

Os objetivos especificos encontram-se descritos nos topicos abaixo.

¢ Sintetizar novos derivados de BTD estiril-substituidos via reacdes de
acoplamento C-C como etapas chave.

e Realizar a caracterizacao fotofisica dos compostos, determinando-se 0s
perfis de absorcao e emissao dos novos luminéforos.

e Avaliar a presenca de transferéncia de carga intramolecular (ICT) no
estado excitado e sua relagdo com a estrutura dos hovos compostos.

¢ Avaliar a presenca de propriedades de emissdo induzida por agregacgao
(AIE) e emissdo aumentada induzida por agregagcdo (AIEE) nos luminoforos

produzidos, relacionando-as com a estrutura dos mesmos.
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4, Resultados

4.1. Planejamento dos novos luminéforos

Como ja descrito, derivados de BTD substituidos com dois grupos estirila
tém sido sintetizados e caracterizados. Esses compostos sao fluorescentes e tém
sido aplicados como marcadores fluorescentes no estudo de agregacdo de
proteinas®, também, em células solares organicas’.

O grupo de pesquisa do LaSOQF tem sintetizado diversos derivados de BTD
com conjugacédo r estendida, produzindo compostos com eficiente transferéncia
de cargaintramolecular (ICT) no estado excitado®® e, também, com caracteristicas
de emissdo aumentada induzida por agregacdo®. Assim, o planejamento dos
compostos dessa dissertagdo foi baseado na inser¢éo dos grupos 4-metoxifenil e
4-metoxifendxi em uma plataforma BTD-estirila, uma vez que esses grupos
levaram a um derivado de BTD com eficiente ICT no estado excitado (Figura 9A)°.
Na mesma plataforma BTD-estirila, foram inseridos grupos 2-bifenila e 4-
metoxifendxi, buscando-se caracteristicas de AIEE, uma vez que esta descrito que
a presenca desses grupos € capaz de conferir esse tipo de propriedade a
derivados de BTD (Figura 9B)*°,

a
8
}ome ;
I\ I\

N .
novo analogo N‘S’N ~g” ' novo analogo

MeO
A
Q O \ / O 5

|
NgN Ref.9

Composto modelo

Composto com ICT eficiente no estado excitado Composto com destacado efeito de AIEE

MeO MeQ
=\
O o~ <O
7\ /
NN
5

. \
novo analogo N‘S/N novo analogo

Figura 9: Planejamento dos novos derivados de BTD estiril-substituidos, buscando-se
eficiente transferéncia de carga intramolecular no estado excitado e/ou emissao
aumentada induzida por agregacao.
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4.2. Sintese e caracterizacdo estrutural dos intermediarios derivados
de BTD

Como descrito anteriormente, o 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola (20) é
amplamente utilizado na producéo dos novos derivados de BTD com conjugacéo
estendida. Para sua sintese, foi realizada a rea¢éo de bromacéo do nucleo 2,1,3-
benzotiadiazola (18), utilizando a metodologia descrita na literatura*,

O regioisdmero 4,7-dissubstituido foi obtido a partir da adi¢céo lenta, gota a
gota, de bromo molecular (Brz) em solugédo de 18 em &cido bromidrico (HBr), com
89% de rendimento. Esse processo foi desenvolvido lentamente, visto que a
adicdo rapida de Br. proporciona a formagdo do composto tetrabromado

(Esquema 19).

Br. Br
adicdo rapida BrQBr Br, Br Br
> N/ \N > /R
g N‘S’N
| Br intermediario tetrabromado
N/ \N 2
g
18 Br Br
adicdo lenta /m
N. .N
S

20

Esquema 19: Adigdo lenta e rapida do bromo molecular ao composto 18.

A regiosseletividade pode ser explicada através do Esquema 20. Nele
observa-se que o primeiro passo da reacdo de bromacéao é a adi¢éo eletrofilica na
posicdo 4 ou 7 do nucleo BTD para gerar, possivelmente, o intermediario 70.
Posteriormente, o &nion brometo ataca a carga positiva na posicéo para do anel,
levando ao composto 71.

O carater acido do hidrogénio a da ligacdo C=N é aumentado quando o
composto 71 é protonado, formando o intermediario 72. O brometo, em solucéo,
desprotona a posicdo para favorecendo o composto 73. Esse processo ocorre

mais uma vez para resultar, exclusivamente, o regioisomero 20, 4,7-dibromado.
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Br—Br
<' H-Br Br Br
— /N\ /N
T e (T
C/ N N N
/’ 70 Br 71
Br
Br Br
C\‘ _N N Br~Q—Br
S — S — R
C NH N — N__N
H Br
. 72 73 20

Esquema 20: Mecanismo para a formacéo regiosseletiva do composto 20.

O composto 20 foi caracterizado por RMN de 'H, de acordo com a Figura
10. Nela pode-se notar um singleto em 7,74 ppm referente aos dois CHs simétricos
do nucleo BTD.

. )

F T T T T S T S S A
7.54 7.50 7.46 7.42 7.38 7.34 7.30 7.26
f1 (ppm}

Figura 10: Espectro de RMN de *H (400MHz, CDCI3) do composto 20.

Além da obtenc¢do da dibromo-BTD, foram realizadas as sinteses de outros
trés intermediarios derivados de BTD monobromados para serem utilizados,

posteriormente, na obtencdo das moléculas alvo. O intermediario ariloxi-
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monobromado 74 foi obtido a partir da reacdo entre a 4,7-dibromo-2,1,3-
benzotiadiazola (20) e o 4-metéxifenol na presenca de K,COs como base e
solvente DMF. Nessas condicdes, o intermediario monobromado 74 foi obtido com
51% de rendimento. Possivelmente, essa reacdo ocorre através de um
mecanismo de Substituicdo Nucleofilica Aromética, sendo que a presenca do
grupo doador Ar-O- ligado ao produto inibe a di-fenoxilacéo.

Para a sintese dos intermediérios 75 e 76, o composto 20 foi submetido a
condi¢bes de acoplamento de Suzuki. Para o composto 75, foram utilizadas as
mesmas condicdes descritas na literatura®, o que levou ao intermediario de
interesse com 62% de rendimento. Como o intermedirio 76 ndo havia sido
descrito, decidiu-se utilizar condicdes semelhantes, sendo que optou-se por
reduzir a quantidade do precursor catalitico e do ligante. Assim, o intermediario
bromo-bifenil-substituido foi obtido com 61% de rendimento (Esquema 21).

AQ* K2CO; (3 equiv) - BrQOQ 74
N...N OMe

\

DMF 51%
100 °C, 24h 'S’
2 2eqU|v
BOH) Pd(OAc), (10 mol%
o e Sneinas? e —ome 18
o " > m 62%
N.o-N Na,CO3 (2M) NN
OMe PhMe/THF, 20h, 85 °C S
20 ,
(1 equiv)

B(OH),  Pd(OAc), (2,0 moi%)
Br PPhs (4,0 mol%) O O
/ K,CO3 (2 equiv) 61 %

PhMe/EtOH, 24h, 75 °C

2 (1 equiv)

Esquema 21: Rota sintética para a obtencéo dos intermediarios 74 a 76.

Os intermediarios monobromados 74-76 foram caracterizados
estruturalmente através de RMN de H e *C (Anexo 9.1). Para ilustrar essas
caracterizacdes, na Figura 11 é mostrado o RMN de *H do intermediario 74. Nesse
espectro podem ser observados os dois dubletos do nucleo benzotiadiazola, com
integral relativa de 1, em 7,66 e 6,60 ppm. Também s&o facilmente observados os

dois dubletos do grupo arila, com integral relativa de 2, em 6,96 e 7,13 ppm. Por
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fim, em campos mais altos, é detectado em 3,84 ppm o singleto referente a

metoxila.

A7
TS
74
!
L7102
697
“6 95
661
-6 59
—384

R
Br— )0
M\
N
N\S,N N
A
0.
CH,

o oo ] =
& o =3 =
- i a m

0.95 — m—
-

80 7.5 7.0 6.5 6.0 55 5.0 4.5 4.0 35 3.0 15 2.0 15 1.0 0.5 0.0
f1 (ppm}

Figura 11: Espectro de RMN de 'H (400MHz, CDCI3) do composto 74.

4.3. Sintese e caracterizacao estrutural dos compostos 77 a 80

Para a obteng&o do fluor6foro simétrico estiril-substituido, foi realizado
acoplamento de Heck entre a 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola (20) e o estireno,
utilizando-se um sistema baseado em PPhs;, NaOAc, DMF e PdOAc; (Esquema
22). Nessas condi¢des, o composto desejado foi obtido com 50% de rendimento,
em 24 h.

Considerando as caracteristicas estruturais do composto 77, pode-se dizer
que ele possui uma arquitetura D-A-D (estireno-BTD-estireno) e se assemelha a

outros compostos da literatura que apresentaram alta emissividade.

Pd(OAC)2 , PPh3
Br‘QBr . @_\ NaOAG . 3H,0
/N
N A

DMF, 24h, 120 °C

Esquema 22: Sintese do derivado de BTD di-estiril simétrico 77.
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Na Figura 12 é mostrado o RMN de *H do composto 77. Nele, podem ser
observados um tripleto em 7,31 ppm (integrando para 2Hs), referente aos
hidrogénios das posicfes para das arilas; um tripleto em 7,41 ppm, com integral
relativa de 4Hs, referente aos hidrogénios das posicdes meta das arilas; um
multipleto entre 7,61 e 7,68 ppm, onde estdo sobrepostos 0s sinais dos
hidrogénios orto das arilas e dois dos hidrogénios olefinicos; um singleto em 7,70
ppm correspondente aos 2Hs do anel BTD; e um dubleto em 8 ppm referente aos
outros dois hidrogénios olefinicos. Nesse sinal mais desblindado deve ser
ressaltado, ainda, o alto valor da constante de acoplamento (J = 16 Hz), o que

caracteriza a relacéo trans entre os hidrogénios olefinicos.

802
798
770
768
Lag7
767
765
763
74
e
~730
733
a1
720

Y , =\
\J\r ‘=‘,>)_\\\\ yd W, ;5:1—{‘-\\_,;!")

{200 —

76 75
(f1) ppm

6.08
=409

'y

Figura 12: Espectro de RMN de 'H (400MHz, CDCI3) do composto 77.

Na sequéncia, o estireno foi submetido as mesmas condi¢cdes de Heck
utilizando-se os intermediarios monobromados 74 a 76 como parceiros de
acoplamento. Nessas condi¢des, os novos derivados de BTD estiril-substituidos
78 a 80 foram obtidos com rendimentos de 36%, 80% e 87%, respectivamente
(Tabela 1). Vale ressaltar que as estruturas dos compostos 78 a 80 foram
baseadas tanto nas estruturas de derivados de BTD previamente sintetizados pelo
nosso grupo de pesquisa LASOQF, que apresentavam o nucleo BTD substituido
pelos grupos 4-metoxifenil, 4-metoxifenol e 2-bifenil, quanto na estrutura do

derivado de BTD estiril-simétrico 77, que foi obtido como composto modelo. Além
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disso, cabe ressaltar também que (i) o composto 79 foi concebido, buscando-se
maior carater de transferéncia de carga intramolecular (ICT) no estado excitado
uma vez que foi inserido o grupo 4-metoxifenil; (i) o composto 80 foi planejado,
buscando-se propriedades de emissdo aumentada induzida por agregacao
(AIEE); e (iii) o composto 78, no qual foi inserido o grupo 4-metoxifenoxi a

plataforma BTD, foi concebido buscando-se ambas as propriedades.

Tabela 1: Esquema sintético, condiges reacionais e estruturas dos compostos 78 a 80.

Br{}R \ Pd(OAc),, PPh; R O \
AR R A

NaOAc.3Hz0, DMF, 24h  N._N

Temperatura )
Composto . Estrutura Rendimento (%)
de reacéo (°C)

o~ 0\
78 130 @ VY O 36
o5
79 130 — O 80
N_ _N

80 130 Q 0 \ 87
W,

Os compostos 78-80 foram caracterizados por RMN de *H e *3C (Anexos 5-
7). Para ilustrar a caracterizacdo desses compostos, na Figura 13 é mostrado o
espectro de RMN de 'H que caracteriza o composto 78. Nela, observa-se um
singleto em 3,87 ppm referente a metoxila. O dubleto em 6,76 ppm € referente ao
hidrogénio do anel BTD vizinho ao oxigénio. O outro dubleto localizado em 6,97
ppm é referente aos hidrogénios do anel aromatico que estdo na posi¢ao orto em
relacdo do grupo metdxi. Além desses, é possivel observar um dubleto em 7,17
ppm referente aos hidrogénios do anel aromatico na posi¢éo orto em relacéo ao
oxigénio ligado ao nacleo BTD. O tripleto em 7,31 ppm, que esta sobreposto ao

sinal residual do CHCIs, é referente ao hidrogénio na posicao para da arila ligada
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ao estireno. Ja o tripleto em 7,4 ppm referente aos hidrogénios na posi¢cdo meta
da arila ligada ao estireno. O multipleto em 7,52 ppm sé&o sinais sobrepostos
referente ao outro hidrogénio do anel BTD e ao hidrogénio olefinico do carbono
vizinho a BTD. Ademais, pode-se observar mais dois dubletos em 7,66 e 7,95 ppm
que sao referentes aos hidrogénios na posicdo orto da arila ligada ao estireno e
ao hidrogénio do alceno ligado a fenila, respectivamente. Nesse Ultimo pode ser
observado, novamente, o alto valor da constante de acoplamento, o que

caracteriza um alceno trans.
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Figura 13: Espectro de RMN de 'H (400MHz, CDCI3) do composto 78.

4.4. Caracterizacao fotofisica dos novos derivados de BTD estiril-

substituidos

As propriedades fotofisicas dos compostos 77 a 80 foram avaliadas a partir
de solucbes desses nos solventes ciclohexano, tolueno, diclorometano,
acetonitrila e etanol. Para medi¢des de absorcéo foram utilizadas concentracdes
de 40 ymol L e para as medicdes de fluorescéncia foram utilizadas solucdes a

4,0 umol L%, Os resultados dessas andlises estédo resumidos na Tabela 2.
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Tabela 2: Dados fotofisicos dos derivados de BTD estiril-substituidos, incluindo
comprimentos de onda maximo de absorcao (4,,;) € emissao (1,,,), deslocamentos de
Stokes (AAgr), solvatocromismo (AA,, € Al.,,) € rendimento quantico de fluorescéncia

(¢rL)-
Solventes Compostos
7 78 79 80
Aaps (NM) Ciclohexano 447 420 426 409
PhMe 450 421 430 411
CH2Cl2 447 421 425 409
CHzCN 442 415 421 404
EtOH 446 420 427 407
Alabs (nm) 8 6 9 7
g (M*.cm?) Ciclohexano 18350 8825 13025 11175
PhMe 17529 8231 12301 10658
CH2Cl2 17925 8650 12750 10350
CHsCN 18400 8650 13050 10550
EtOH 17925 8425 12800 10525
Egpt (eV) Ciclohexano 2,45 2,51 2,51 2,66
PhMe 2,44 2,52 2,51 2,65
CH2Cl2 2,40 2,50 2,49 2,62
CHsCN 2,39 2,49 2,48 2,63
EtOH 2,41 2,48 2,48 2,63
Aem (NM) Ciclohexano 531 534 522 503
PhMe 540 542 535 517
CH2Cl2 553 557 548 525
CHsCN 555 563 553 529
EtOH 556 578 560 544
Aem (NM) 25 44 38 41
Alst (nm) Ciclohexano 84 114 96 94
PhMe 90 121 105 106
CH2Cl2 106 136 123 116
CHsCN 113 148 132 125
EtOH 110 158 133 137
PrL 0,69 0,31 0,48 0,55

Na Figura 14 sao mostrados os espectros de absorcdo. Os maximos de
absorcéo foram localizados entre 404 e 450 nm apresentando coeficientes de
extincdo molar (g¢) em ordem de 103-10* L mol* cm™, que estéo relacionados as
transicdes n-n*. Vale ressaltar, que o derivado estiril simétrico 77 apresenta um
deslocamento consideravel para a regido do vermelho em compara¢do com 0s
compostos ndo simétricos 78 a 80. Essa caracteristica pode ser atribuida a maior
conjugacéao do composto di-estiril substituido.

Por outro lado, o composto 80 apresentou um leve deslocamento para a
regido do azul em comparacdo com os demais compostos. Esse resultado pode
ser interpretado tanto pela auséncia do auxécromo OCHs quanto pela presenca
do substituinte bi-fenil que pode impor uma conformacéo néo-planar ao composto,

diminuindo a conjugacéo.
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Na sequéncia, foi avaliado o solvatocromismo que é um termo utilizado
para descrever alteracdes na posicao, intensidade ou forma de uma banda de
absorcdo na regidao do UV-Vis de um composto em fungcdo da polaridade do
solvente®4. Ao observar os espectros de absorcédo dos compostos 77 a 80 pode-
se detectar um pequeno efeito solvatocromico (Ad,,s 6-9 nm). Isso indica, um
carater pouco significativo de transferéncia de carga no estado fundamental.

Na Tabela 2, também constam os valores de band gap 6pticos (E;pt), que

foram obtidos a partir do onset das curvas de absor¢éo. Para os derivados de BTD

estiril-substituidos, os valores de band gap variaram entre 2,39 e 2,66 eV.
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Figura 14: Espectros de absor¢éo de fluorescéncia dos compostos 77 a 80 em diferentes
solventes. Ciclohexano (—), tolueno (—), diclorometano (—), acetonitrila (—) e etanol

(—)-

Na Figura 15 sdo mostrados os espectros de emissdo dos derivados de
BTD estiril-substituidos 77-80. Todos os compostos exibiram fluorescéncia em
solucdo de todos os solventes avaliados. Os valores de comprimento de onda
méximo de emissdo (4.,,) dos compostos encontram-se na Tabela 2 variando

entre 503 e 578 nm, entre as regides verde e amarelo.
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Além disso, considerando a arquitetura ndo-simétrica, 0os compostos
substituidos pelos grupos 4-metoxifenédxi (78) e 4-metdxifenil (79) levaram a
emissdo com deslocamento para o vermelho, em compara¢do com 0 composto
que contém a fracéo 2-bifenil (80).

Levando em conta a emissdo mais intensa em solventes menaos polares,
os rendimentos quanticos de fluorescéncia (¢ ;) foram determinados em solugdes
de ciclohexano. Os valores obtidos nessa analise variaram entre 0,31 e 0,69, com
os derivados de BTD apresentando a seguinte ordem de emissividade: 77 > 78 >
79 > 80. Esses resultados sugerem uma intensidade maior de fluorescéncia para

derivados de estiril-simétricos, em comparagdo com analogos ndo-simétricos.
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Figura 15: Espectros de emisséo de fluorescéncia dos compostos 77 a 80 em diferentes
solventes Ciclohexano (—), tolueno (—), diclorometano (—), acetonitrila (—) e etanol

(—)-

Ademais, os compostos apresentaram valores de deslocamentos de
Stokes de moderados a altos (AAgy= 84 — 158 nm) e solvatocromismo positivo.
Esses resultados podem indicar um carater de transferéncia de carga

intramolecular (ICT) no estado excitado, uma vez que, quanto maior a polaridade
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do composto no estado excitado, mais efetiva serd a interacdo com solventes mais
polares, 0 que, consequentemente, levara a valores mais altos de deslocamentos
de Stokes.

Com o objetivo de confirmar o carater ICT e obter mais informacdes de
como esses compostos atuam no estado excitado, as correlacbes de Lippert-
Mataga foram construidas para os derivados de BTD estiril-substituidos 77 a 80,

“ 9

conforme a equacdo (2) onde “Au,,” € a variagéo de momento de dipolo, “c” € a

velocidade da luz, “h” é a constante de Planck, “AAs;” € o deslocamento de Stokes
na auséncia de solvente em cm™ e “a” é o raio da cavidade de Onsager. Para o
composto 80, ndo se observou correlacdo entre Algr € Af, sugerindo interacdes
especificas entre o luminéforo e os solventes. J& para os compostos 77, 78 e 79,
boas correlagbes foram obtidas, como pode ser observado na Figura 16.
Correlacdes positivas entre os deslocamentos de Stokes e o fator de orientacdo
de polarizabilidade Af confirmam um mecanismo de transferéncia de carga
intramolecular no estado excitado.

Os valores da inclinacdo das retas foram 3266, 4092 e 3588 cm?,
respectivamente para os compostos 77, 79 e 78. Isso mostra que 0s compostos
nao-simétricos, e substituidos com os grupos ariléxi (78) ou 4-metoxifenil (79)
apresentam maior separacdo de cargas no estado excitado e, também, maios
sensibilidade para diferenciacdo de mudancas de polaridade. Cabe ressaltar que
a Ultima é uma propriedade chave quando esses compostos séo utilizados como

marcadores fluorescentes.

2(Atteg)?

AZST = WAf + Aﬂ"STO (2)
— i 78
E EODD

I . « 79
L 55004

= - .

E‘:, L

& 7T
= 4500 4 .
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% 4000 4
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Figura 16: Grafico de Lippert-Mataga dos compostos 77 a 79. Os valores de R2 obtidos
foram 0,985 (77), 0,937 (78) e 0,977 (79).
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4.5. Avaliacdo das caracteristicas de AIE/AIEE dos compostos

derivados de BTD estiril-substituidos

Com o propésito de determinar as propriedades de emissdo aumentada
induzida por agregacédo desses derivados de BTD e avaliar o papel dos grupos
estiril, ariloxi, metoxifenil e bifenil na producdo de agregados ativos de AIEE, a
emissdo de fluorescéncia foi medida em solu¢des de acetona/agua com fracdes
crescentes de agua (fw). Inicialmente, foi observada uma diminuigdo consideravel
na intensidade da fluorescéncia em conjunto com desvios batocrdmicos para
todos os compostos (Figura 17). Este comportamento € tipico em compostos que
apresentem carater de transferéncia de carga intramolecular (ICT) e a queda da
luminescéncia esta relacionada ao aumento da polaridade do solvente, ja que
nessa condicdo ocorre uma interacdo mais forte entre o composto (no estado
excitado) e o solvente.

No entanto, quando (fw) atingiu um ponto critico, 0 composto substituido
com o grupo ariléxi 78 comportou-se de maneira diferente dos outros derivados
estiril-BTD. Para o derivado de BTD nao-simétrico 78, em um f de cerca de 65%,
notou-se um aumento na fotoluminescéncia (I/lo até 5,7), indicando um mecanismo
de emiss@o aumentada induzida por agregacao (AIEE).

Ao contrario do que foi observado no perfil do espectro do composto 78,
para os compostos 77, 79 e 80 o aumento da fotoluminescéncia néo foi observado
com o aumento da fragdo de agua. Estes resultados sugerem que a porgao ariloxi
desempenha um papel chave na conversdao de um derivado estiril-BTD em um
analogo AIEEgénico. Esta descoberta esta de acordo com os resultados obtidos
anteriormente pelo nosso grupo de pesquisa, onde derivados de BTD ariloxi
substituidos exibiram propriedades AIEE enquanto anélogos de diaril-BTD néo-
ariloxi substituidos mostraram o efeito contrario denominado de Aggregation-
Caused Quenching (ACQ)*°.

O aumento da emissdo de BTDs baseados em ariloxi na forma agregada
pode ser atribuido a (i) adocdo de uma conformacdo torcida, com os anéis
pendentes altamente distorcidos em relacdo ao nicleo de BTD (que evita o
empilhamento -1 stacking), e (ii) restricdo da rotacdo intramolecular das ligacdes
Ar-O- que diminuem a dissipagéo de energia, favorecendo o decaimento radiativo.

Esse fendbmeno esta ilustrado na Figura 18.
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Figura 17: Espectros de emisséo de fluorescéncia dos novos derivados de BTD a partir
de soluc¢des com diferentes porcentagens de acetona/dgua.
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Baixa emissividade em solventes polares conformagdes nao-coplanares
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Figura 18: llustracdo do fenémeno de AIEE do composto 78. Em solucdo de solventes
organicos polares, o composto apresenta fluorescéncia muito pouco intensa, pois dissipa
muita energia via rotacdo das porgdes 4-metoxifenila e estirila. Em solugbes com alta
(fw) ha a formacédo de um agregado n&o coplanar, onde as rotagcfes sao restritas,
favorecendo decaimentos radiativos e, consequentemente, aumentando a intensidade da
luminescéncia.

Espalhamento dinamico de luz (DLS) tém sido usado para a caracterizacao
de nanoagregados com AIE e AIEE?3%3%%37 Com o objetivo de se ter mais
informacdes acerca da estrutura dos agregados formados pelos derivados BTD-
estirila em misturas acetona/agua, foram feitas medi¢8es de DLS utilizando-se o
composto simétrico 77 e os compostos 78 e 80 cujas estruturas foram planejadas
buscando-se AIEE (Figura 19 e Tabela 3). Essas medi¢cbes foram realizadas com
fw de 75%, considerando que nesse valor o composto AIEEgénico 78 ja
apresentou o salto na intensidade de fluorescéncia e os compostos néo-
AIEEgénicos 78 e 80 apresentam intensidade de fluorescéncia praticamente néo-

sensivel a novos incrementos de agua. Nessas condicbes, 0 composto
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AIEEgénico 78 apresentou didmetro de particula de 101 nm, enquanto 0s
compostos 77 e 80 apresentaram diametros de 215 e 236 nm, respectivamente.
Além disso, o composto 78 mostrou menor indice de polidispersividade que os
analogos nao AIEEgénicos. O menor didmetro de agregado e a menor
polidispersividade de 78 pode estar relacionada com um agregado mais ordenado
e com uma estrutura mais rigida, o que é caracteristico de moléculas que
apresentam AIE ou AIEE. Essas sdo condi¢Bes propicias para que haja restricao
de rotacOes intramoleculares e vibracdes intramoleculares, o que favorece o
decaimento radiativo nesse nanoagregado. Por fim, cabe ressaltar que esta em
andamento, através de colaboragcdo, um estudo tedrico para tentar relacionar as

caracteristicas desses agregados com as suas propriedades de emissao.

77
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- nio-AlEE
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Figura 19: Relacéo entre intensidade de fluorescéncia e didmetro dos agregados dos
compostos 77, 78 e 80.

Tabela 3: Resultados das anélises de DLS dos agregados formados pelos compostos

77,78 e 80.
Composto Didmetro (nm) PDI
77 215 0,241
78 101 0,204

80 236 0,230
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4.6. Potenciais aplicacdes

Perante os resultados obtidos a partir das analises dos luminéforos estiril-
BTD, pode-se dizer que os compostos 78 e 79 se destacaram em termos de
comportamento para potenciais aplicagbes em tecnologia da luz. O derivado de
BTD 78 apresentou propriedades significativas em relagéo ao efeito de emisséo
aumentada induzida por agregacao (AIEE). Ja o composto 79 mostrou-se mais
sensivel a mudancas de polaridade de solvente, tanto no deslocamento de Stokes
quanto na diminuicdo da intensidade da luminescéncia com o aumento da
polaridade.

Entdo, como testes iniciais foi proposta a aplicacdo do composto 78 como
uma sonda do tipo “on-off” capaz de diferenciar solu¢des etandlicas comerciais
com alta (AIEE-on) ou baixas (AIEE-off) porcentagens de agua. Inicialmente, para
isso foram realizadas andlises semelhantes as do protocolo de identificacdo das
propriedades de AIEE do composto. A emissao de fluorescéncia foi medida em
solucdes de etanol/agua com fragBes decrescentes de etanol. Primeiramente, foi
observada uma diminuicdo consideravel da intensidade da fluorescéncia, como
esperado. Esta diminuicdo da emisséo de luz esta relacionada ao aumento da
polaridade do solvente, j& que nessa condi¢cdo ocorre uma interacdo mais forte
entre o0 composto (no estado excitado) e o solvente. No entanto, entre 50% e 25%
de etanol, nota-se um aumento significativo na emissao de fluorescéncia, com os
valores de I/lp saltando de aproximadamente 0,2 para 1,1, indicando o efeito de
emissdo aumentada induzida por agregacao (AIEE) também em misturas de

etanol/agua. Na Figura 20 é ilustrado tal fendmeno.

300

[— 00 % etan ol
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Figura 20: Espectro de emisséo de fluorescéncia do composto 78 a partir de solu¢des
com diferentes porcentagens de etanol/agua.
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Levando em consideracdo que o salto da emissdo de fluorescéncia foi
observado numa faixa entre 50 e 25% de etanol, optou-se por testar a performance
da sonda de diferenciar solucbes etandlicas comerciais de 46° INPM (52% v/v),
utilizado para limpeza em geral, e 70° INPM (75% v/v), utilizado como antisséptico.
Como esse salto na intensidade de emisséo observado na Figura 20 ndo é capaz
de diferenciar diretamente essas solucdes alcodlicas, decidiu-se preparar a sonda
ja em uma mistura etanol/agua. Nos testes de cada uma das solu¢gbes comerciais
foram adicionados:

e 200 uL de H20;
e 100 pL de uma solugdo (5.10* M) de 78 em etanol;
e 200 pL de amostra teste (alcool 70° INPM ou etanol 46° INPM).

Os resultados desses testes preliminares podem ser observados na Figura
21. Nota-se uma diferenca de emissao significativa ao comparar as duas amostras
na camara de luz UV. Pode-se observar que a emissao do etanol 70° INPM é
visivelmente muito pouco intensa (sonda off) relacionada & amostra na presenca
de uma solucéo alcodlica 46° INPM, na qual o composto exibe alta emissividade
(sonda on) devido a emissdo aumentada induzida por agregacdo. Deve ser
ressaltado que os experimentos para validar a capacidade da sonda estdo em

desenvolvimento.

Figura 21: Composto 78 em solucdes etandlicas comerciais de 70° INPM (amostra
esquerda) e 46° INPM (amostra direita).

Em relagéo ao composto 79, foi proposto o desenvolvimento de uma sonda
fluorescente para a quantificacdo da porcentagem de agua em solucdes
etandlicas. Para esse fim, foi medida a fluorescéncia de solu¢cdes de 79 em
misturas etanol/agua com fracbes crescentes de agua (fw). Como mostra a Figura

22, ha a diminuicdo da intensidade da fluorescéncia com o0 aumento da proporcao
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de 4gua do solvente. Esse perfil é esperado visto a eficiente transferéncia de carga
intramolecular (ICT) no estado excitado desse composto, que o faz, no estado
excitado, interagir mais fortemente com solventes mais polares, o que acaba
diminuindo a intensidade da fluorescéncia.

Para avaliar de modo preliminar a linearidade da resposta, graficou-se a
integral das curvas de fluorescéncia em funcéo da porcentagem de etanol (Figura
22Db). Pode-se observar resposta linear na faixa entre 25% e 90% de etanol, com
R? = 0,98. Vale ressaltar, que o desenvolvimento desse método continua em

desenvolvimento.

79

= 100% etana

—— 90 % eang So000 1 - &
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Figura 22: a) Espectro de emisséo de fluorescéncia do composto 79 a partir de solugdes
com diferentes porcentagens de etanol/agua. b) Curva relacionando a integral da
intensidade de fluorescéncia e as porcentagens de agua.
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5. Conclusoes

No presente trabalho foi desenvolvida com sucesso a sintese dos quatro
derivados do tipo BTD-estirila que foram planejados. Eles sao altamente
luminescentes e trés deles foram descritos pela primeira vez. Todos 0s compostos
produzidos (77-80) apresentaram intensas propriedades cromogénicas com
bandas de absorcao centradas entre 404 e 450 nm e os maximos de fluorescéncia
variaram entre 503 e 578 nm. Os valores de deslocamento de Stokes de
moderados a altos (AAgr= 84 — 158 nm) e solvatocromismo positivo indicando
carater de transferéncia de carga intramolecular (ICT) no estado excitado.

Os valores dos rendimentos quanticos de fluorescéncia (¢sopyca0) Variaram
entre 0,31 e 0,69, com os derivados de BTD apresentando a seguinte ordem de
emissividade: 77 > 78 > 79 > 80. Diante desses resultados, sugere-se que hd uma
intensidade de fluorescéncia maior para os derivados estiril-simétricos, em
comparagdo com analogos nao-simétricos.

Os testes de emissdo aumentada induzida por agregacgdo confirmaram a
caracteristica AIEEgénica para o derivado de BTD ariléxi-substituido 78. Esse
composto apresentou propriedades de emissdo aumentada induzida por
agregacao (AIEE) e tal efeito esta relacionado ao substituinte 4-metoxifendxi, uma
vez que esta descrito que a presenca de grupos ariloxi é capaz de conferir esse
tipo de propriedade.

Foi proposto para tal molécula a sua aplicagdo como uma sonda do tipo “on-
off” capaz de distinguir solugBes alcodlicas comerciais com altas (AIEE-on) ou
baixas (AIEE-off) porcentagens de dgua. Os primeiros resultados dos testes, que
foram realizados nas amostras comerciais de &alcoois 46°INPM e 70° INPM,
mostraram-se promissores.

Além do composto 78, outro luminéforo com potencial aplicacao analitica foi
o derivado de BTD 79 que possui o grupo 4-metoéxifenila ligado a plataforma BTD-
estirila. Esse composto destacou-se por apresentar acentuado carater de
transferéncia de carga intramolecular (ICT) no estado excitado. Diante disso, foi
proposto a utilizacdo de tal molécula no desenvolvimento de uma sonda

fluorescente capaz de determinar a porcentagem de agua em solucdes etandlicas.
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Essa molécula podera responder de maneira eficaz como uma sonda fluorescente
por conseguir diferenciar ambientes com polaridades diferentes.

Os resultados do estudo inicial desse derivado estiril-BTD 79 foi realizado
de forma positiva e, a partir disso, seré feita a otimizacdo para o desenvolvimento

de um método analitico.
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6. Perspectivas

Como perspectivas dessa dissertacdo pode-se destacar a finalizacdo do
desenvolvimento do método analitico para a determinagdo da porcentagem de
agua em solucgdes etandlicas, que é baseado no composto 79 e a otimizagédo da
aplicagdo do composto 78 como sonda do tipo “on-off” baseada em propriedades
de emisséo induzida por agregacao.

Levando em consideragdo a caracteristica desses compostos, em que a
emissdo é altamente dependente da polaridade do meio em que eles estdo
dissolvidos; e também da potencial capacidade de 80 em diferenciar espacos
confinados (AIEE-on) de espacos ndo confinados (AIEE-off), pretende-se avaliar
esses compostos como marcadores celulares fluorescentes. As amostras desses
compostos ja foram enviadas para colaboradores da Universidade Federal de
Ciéncias da Saude de Porto Alegre, e os experimentos ainda ndo foram realizados
devido & paralizacdo das atividades por causa da pandemia da COVID-19. Os
compostos serdo avaliados como marcadores de células embrionarias de Zebra-
fish, um modelo animal muito utilizado para avalia¢cées de toxicidade. A aplicagédo
desses compostos como marcadores para esse tipo de células também é
justificativa pela similaridade estrutural existente entre 78 e 79 e o DASPEI, um

dos marcadores comerciais mais empregados nesse tipo de estudo.

DASPEI
(marcador fluorescente para células
embrionarias de Zebra-fish)

Figura 23: Estruturas do DASPEI e dos compostos 78 e 79.
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7. Procedimentos experimentais

7.1. Materiais e métodos

No presente trabalho foram utilizados reagentes adquiridos da Sigma-
Aldrich Co ou Oakwood Chemical. Os solventes utilizados foram obtidos a partir
de fontes comerciais (Labsynth Ltda e lIsofar Ltda). Para as reagbes de
acoplamento de Suzuki e Heck, os solventes utilizados (tolueno, etanol e DMF)
foram desaerados através de fluxo de nitrogénio.

Para a identificagdo dos compostos sintetizados foram feitos espectros de
RMN de *H e RMN de *C a partir de andlises realizadas em espectrometro Bruker
Avance |l HD-400 MHz da Central Analitica do Departamento de Quimica da
PUC-RIo.

Para a obtencéo dos espectros de absorcao (UV-Vis) foram feitas analises
em um espectrofotdmetro da marca Perkin-Elmer modelo Lambda 35, utilizando
velocidade de 1200 nm.min, spectral bandpass de 10 nm e cubetas de quartzo
de caminho éptico de 1 cm.

Os experimentos de emissdo de fluorescéncia, rendimento quantico de
fluorescéncia e emissdo aumentada induzida por agregagdo (AIEE) foram
realizados no Laboratério de Fisico-Quimica de Surfactantes (LASURF), com o
auxilio do pesquisador Luis Maqueira. Os equipamentos utilizados para as
analises foram um fluorimetro da marca Agilent modelo Cary Eclipse Fluorescence
Spectrophotometer e o espectrofotbmetro da marca Agilent modelo Cary 60 UV-
Vis.

Os experimentos relacionados as andlises de DLS (Dynamic Light
Scattering) também foram realizados no Laboratorio de Fisico-Quimica de
Surfactantes (LASURF), com o auxilio do pesquisador Luis Maqueira, no

eguipamento Zetasizer Nano ZS da marca Malvern Panalytical.
7.2. Sintese dos intermediarios derivados de BTD

Em um baldo bitubulado de 250 mL, foi adicionado o composto 2,1,3-
benzotiadiazola (18) (36,72 mmol, 5.0 g) e HBr 47-48% (75 mL). Um condensador
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de refluxo foi acoplado a boca vertical do baldo e, na boca inclinada, foi encaixado
um funil de adicdo a presséo constante. Uma solucdo de Br; (110,16 mmol,
17,60g) em HBr 47-48% (50 mL) foi adicionada ao funil de adicdo. A mistura do
baldo foi aquecida a temperatura de refluxo do HBr (122°C) e, durante esse
processo, o funil de adicdo permaneceu fechado. Ao atingir a temperatura de
refluxo, o funil foi aberto e a solucéo de Bro/HBr foi adicionada gota a gota por um
periodo de 20 minutos. Em seguida, foi adicionado HBr (50 mL) e o refluxo foi
mantido por um periodo adicional de 6 horas. Foi observada a formagéo de um
solido de coloracdo marrom alaranjado.

Apos as 6 horas de refluxo, o aquecimento foi cessado e o bal&o foi resfriado
permanecendo em agitacdo. Posteriormente, foi adicionada uma solugdo de
NaHSO; 10% através da saida do condensador e pelo funil de adicdo, até
consumo total do Br, em excesso. Depois, a mistura reacional foi filtrada a vacuo
e o solido foi lavado com agua destilada em abundéancia. Por fim, o sélido foi
lavado por 4 vezes com éter etilico gelado e a coloragcdo do sélido clareou,
tornando-se bege claro. Dessa forma, foi sintetizado e caracterizado por RMN de

H o intermediéario 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola (20).

Br@Br 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola (20): Sdlido
/R branco, 89% de rendimento, ponto de fusdo: 187-

s 190°C. *H NMR (400 MHz, CDCls) & 7.74 (s, 1H).

Em um frasco Schlenk foi adicionada a 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola
20 (2,00 mmol, 588 mg), o 4-metoxifenol (4,00 mmol, 496 mg), o K,COs3 (6,00
mmol, 829,2 mg) e o DMF desaerado (13,5 mL). A reacdo permaneceu sob
atmosfera de nitrogénio, o frasco foi selado, levado a agitacdo e a uma
temperatura de 100°C durante 24h. Em seguida, ao atingir a temperatura
ambiente, a mistura foi diluida com 15 mL de agua e extraida com 15 mL de
acetato de etila. O processo de extracdo foi repetido por mais duas vezes com as
mesmas proporc¢des. As fragbes organicas foram separadas e foi adicionado a
elas Na;SO. anidro. Realizou-se a filtracdo e a mistura foi concentrada sob
pressdo reduzida. O composto 74 foi purificado por meio da adicdo de,
aproximadamente, 5 mL de metanol onde houve a precipitacdo do produto de
interesse, junto com uma pequena propor¢do de 20 nado reagido. A técnica de
cromatografia em coluna com silica gel foi aplicada ao precipitado com uma fase
movel de hexano/acetato de etila (100:1). Esse intermediario 74 foi caracterizado
por ponto de fusdo, RMN de 'H e RMN de *3C.
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BrQO 4-(4-metoxifenol)-7-
7\ \©\ bromobenzo[c][1,2,5]tiadiazola (74): Solido

'S OMe branco, 51% de rendimento, ponto de fusdo: 119-
121°C. RMN de *H (400 MHz, CDCls3) d (ppm) 7,66 (d,
J =8,1Hz, 1H); 7,13 (d, J = 9,1 Hz, 2H); 6,96 (d, J =
9,1 Hz, 2H); 6,60 (d, J = 8,1 Hz, 1H); 3,84 (s, 3H).
RMN de **C (101 MHz, CDCl3) d (ppm) 157,1; 154,4;
150,7; 148,1; 147,8; 132,2; 121,7; 115,2; 111,4;

105,8; 55,7.

Para a sintese do intermediério 75 foram adicionados a um frasco Schlenk
adicionado 4,7-dibromo-2,1,3-benzotiadiazola 20 (1,25 mmol, 367,5 mg), acido 4-
metoxifenilbordnico (1,25 mmol, 190 mg), 10 mol% de Pd(OAc),, 20 mol % de
PPhs, Na>CO3 (2 mL), tolueno (4,5 mL) e THF (4,5 mL). A reagéo permaneceu sob
atmosfera de nitrogénio, o frasco foi selado e levado a agitagéo por 20h a 85°C.
ApOs as horas de reagéo, a reacéo foi retirada do aquecimento e ao atingir a
temperatura ambiente foi diluida com 15 mL de agua e extraida com 15 mL de
acetato de etila. O processo de extracéo foi repetido por mais duas vezes com as
mesmas proporgdes. As fragcbes organicas foram unidas e foi adicionado a elas
Na,SO4 anidro. Realizou-se a filtracdo e a mistura foi concentrada sob presséo
reduzida. O material bruto foi purificado por cromatografia em coluna utilizando
silica gel como fase estacionaria e uma mistura de hexano/acetato de etila (100:1)

como fase movel.

7.3. Sintese dos compostos 77 a 80 via reacdao de acoplamento de
Heck

O estireno foi submetido as condi¢cdes de acoplamento de Heck utilizando
os intermediarios 20, 74, 75 e 76. Em um frasco de Schlenk foi adicionado o
estireno (0,2 mmol), o intermediério apropriado (0,2 mmol), 1,4 mol% de Pd(OACc)-,
2,7 mol% de PPhs, NaOAc-3H>0 (0,2 mmol) e DMF (1,5 mL). Vale ressaltar que
para a obtencdo do composto 77, as quantidades de estireno, Pd(OAc),, PPhs e
NaOAc-3H.0 foram dobradas. O frasco foi selado e a mistura permaneceu em
agitacdo por 24h a 75°C sob atmosfera inerte de nitrogénio. Depois, a mistura foi
resfriada até temperatura ambiente, diluida com 15 mL de agua e extraida com

acetato de etila (3 x 15 mL). As fracdes organicas foram reunidas e foi adicionado
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Na.SO, anidro. A solucdo foi filtrada e concentrada sob pressao reduzida. O

produto bruto foi purificado a partir de cromatografia em coluna utilizando silica gel

como fase estacionaria e aplicando hexano/acetato de etila (100:1) como eluente.

Dessa forma, os derivados de BTD estiril-substituidos (77-80) foram sintetizados

e caracterizados por ponto de fusdo, RMN de 'H e RMN de 3C.

\ /
aiv ol

5

MeO

Meo
athn
N._.N

4,7-di-estirilbenzo[c][1,2,5]tiadiazola (77): Sdlido
laranja, 50% de rendimento, ponto de fusdo: 180-
183°C. 'H NMR (400 MHz, CDCls) 5 8.00 (d, J = 16.3
Hz, 2H), 7.70 (s, 2H), 7.69 — 7.62 (m, 6H), 7.41 (t, J =
7.4 Hz, 4H), 7.31 (t, J = 7.4 Hz, 2H). *C NMR (100
MHz, CDCls) & 153.87, 137.44, 133.14, 129.26,
128.73,128.12, 126.89, 124.43.
4-(4-metoxifenoxi)-7-
estirilbenzo(c][1,2,5]tiadiazola (78): Sdlido laranja,
36% de rendimento, ponto de fusdo: 115-121°C. H
NMR (400 MHz, CDCls) 6 7.92 (d, J = 16.4 Hz, 2H),
7.62 (d, J = 7.5 Hz, 4H), 7.51 (dd, J = 12.0, 7.3 Hz,
4H), 7.39 (t, J = 7.5 Hz, 4H), 7.31 - 7.25 (m, 3H), 7.15
(d, J = 8.8 Hz, 4H), 6.96 (d, J = 8.8 Hz, 4H), 6.73 (d,
J =7.9 Hz, 2H), 3.84 (s, 6H). ). *°C NMR (101 MHz,
CDCls) & 156.82, 154.59, 149.84, 148.50, 137.61,
131.77, 128.69, 127.84, 127.68, 126.67, 124.78,
124.32,121.59, 115.05, 111.29, 55.64.
4-(4-metoxifenil)-7-estirilbenzo[c][1,2,5]tiadiazola
(79): Sélido marrom, 80% de rendimento, ponto de
fusdo: 130-140°C. 'H NMR (400 MHz, CDCls) 5 7.97
(t, J=10.8 Hz, 8H), 7.92 (d, J = 8.5 Hz, 13H), 7.74 (d,
J=7.3Hz, 7TH), 7.71 = 7.62 (m, 26H), 7.40 (t, J= 7.5
Hz, 13H), 7.29 (dd, J = 15.2, 7.9 Hz, 7H), 7.25 (s, 3H),
7.07 (d, J = 8.5 Hz, 14H), 3.89 (s, 20H). 13C NMR (101
MHz, CDCls) & 159.85, 154.13, 154.04, 137.52,
133.01, 132.61, 130.41, 129.94, 128.98, 128.77,
128.11, 127.30, 126.96, 126.91, 124.47, 114.12,
55.42.
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O 4-[(1,1°-bifenil)-2-il]-7-

estirilbenzol[c][1,2,5]tiadiazola (80): Sdlido
Q O \ O amarelo, 87% de rendimento, ponto de fusado: 60-
N.gN 65°C. *H NMR (400 MHz, CDCls) 5 7.98 (d, J = 16.4
Hz, 1H), 7.68 — 7.64 (m, 4H), 7.58 (dd, J = 13.1, 5.8
Hz, 4H), 7.42 (t, J = 7.6 Hz, 2H), 7.36 — 7.28 (m, 3H),
7.17 — 7.10 (m, 6H).*3C NMR (101 MHz, CDCl3) &
154.68, 153.27, 141.68, 141.42, 137.39, 136.08,
133.42, 133.30, 131.20, 130.69, 130.60, 129.24,
129.20, 128.72, 128.52, 128.11, 127.79, 127.23,

126.85, 126.51, 126.41, 124.39.

7.4. Preparo de solugdes
7.4.1. Solucdes para as andlises de absorcéao

Para as andlises de UV-Vis das moléculas alvo sintetizadas foram
preparadas solugdes-mae em etanol na concentracédo de 5 .10 mol L. Com o
objetivo de analisar os maximos de absor¢cdo foram preparadas, a partir das
solucdes-mée dos compostos, 5 solugcdes em diferentes solventes (ciclohexano,
tolueno, diclorometano, acetonitrila e etanol) em concentracéo de 4.10° mol L.
Para a andlise de absortividade molar, as solugées foram preparadas em tolueno
em concentragdes de 2.10° mol L?, 3.10° mol L?, 4.10° mol L e 5.10° mol L™

Estas soluc¢des foram analisadas em espectrofotémetro.
7.4.2. Solucdes para as analises de emisséo

A partir das solucdes-mée previamente obtidas em concentracdo de 5 .10*
mol L2, foram preparadas 5 solucdes em diferentes solventes (ciclohexano,
tolueno, diclorometano, acetonitrila e etanol) em concentracéo de 5 .10° mol L*
de cada composto. Estas solu¢des foram analisadas em um espectrofluorimetro

e foram observados os maximos de emissao dos compostos.
7.4.3. Solugdes para rendimento quantico de fluorescéncia

Para determinar o rendimento quéntico de fluorescéncia, foi utilizado sulfato

de quinino como solucdo padrdo e foram preparadas solu¢cées dos compostos
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sintetizados a fim de obter valores de absorbancia em um intervalo de 0,01 e 0,13.
A partir disso, foram calculados os valores de rendimento quantico dos compostos

em questao.

7.4.4. Calculo de rendimento quantico em solucéo

Com base nos espectros de fluorescéncia obtidos anteriormente, pode-se
construir um gréafico de reta a partir da integral do espectro de fluorescéncia versus
absorbancia. Conforme a equagao (3) em que ¢o,c30 = rendimento quantico em
solugdo, ¢, = rendimento quantico do padrdo, m.,= inclinacdo da reta obtida no
grafico do composto, m;= inclinagdo da reta obtida no grafico do padréo, n; =
indice de refracao do solvente da solugcao do composto padréo, n., = indice de
refracdo do solvente da solu¢ao dos compostos, foi possivel calcular o rendimento
guantico de fluorescéncia dos compostos em questdo. Essas medidas foram
realizadas com o auxilio do Dr. Luis Maqueira do Departamento de Quimica da
PUC-Rio.

¢solugéo = ¢f- <m6h> (n_f) 3

mf Nen

7.4.5. Solugdes para experimento de emissdo aumentada induzida por
agregacao (AIEE)

A fim de avaliar a presenca de propriedades de emissdo aumentada
induzida por agregacéo (AIEE) nos luminoforos produzidos, foram preparadas 12
solucdes a partir da solucdo mée do composto 78 em acetona/agua com fracdes
crescentes de agua (fw) variando entre 0-100%. Essas solu¢fes foram analisadas
em um espectrofluorimetro e obteve-se 0s espectros de intensidade de
fluorescéncia versus comprimento de onda de cada composto. Além disso, foi
possivel obter um grafico de I/lo versus % de agua, em que | = intensidade de
fluorescéncia e lp = intensidade de fluorescéncia correspondente a 0% de agua.

Para as analises de DLS, as solu¢gbes dos compostos previamente
preparadas nas concentragbes de 5.10* mol L* foram diluidas até uma
concentracédo de 5.10° mol L, onde essas foram preparadas com agua Milli-Q.
Essas analises foram realizadas em um equipamento capaz de identificar o

tamanho do agregado formado pelos luminéforos (DLS).
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7.4.6. Solucdes para os testes do composto 78 como sonda do tipo

“on-off”

A fim de avaliar o comportamento do composto AIEEgénico 78, foram
preparadas 8 solucdes partindo da solugdo-mae com concentracdo de de 5.10%
mol L do composto a ser analisado em etanol/agua com fracdes crescentes de
agua (fw) variando entre 0-100%. Essas solu¢des foram analisadas em um
espectrofluorimetro e obteve-se o espectro de intensidade de fluorescéncia versus
comprimento de onda. Além disso, foi possivel obter um gréfico de I/lp versus %
de etanol, em que | = intensidade de fluorescéncia e lo = intensidade de
fluorescéncia correspondente a 0% de etanol.

Para a analise na presenca de alcoois comerciais foram utilizados 100 yL
da solucdo do composto 78 em etanol com concentragdo de 5.10* mol L%, 200 pL
de agua Milli-Q e 200 pL do alcool correspondente, 46 ou 70° INPM. As amostras

foram observadas em camara escura com luz UV.

7.4.7. Solucdes para os testes do composto 79 como sonda

fluorescente

Para essas andlises foram preparadas 8 solu¢fes partindo da solugdo-méae
com concentragdo de de 5.10* mol L! do composto a ser analisado em
etanol/agua com fracdes crescentes de agua (fw) variando entre 0-100%. Essas
solucdes foram analisadas em um espectrofluorimetro e obteve-se o espectro de

intensidade de fluorescéncia versus comprimento de onda.
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9. Anexos

9.1. Espectros de RMN de *H e 3C

. l
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f1 (ppm)

Figura S1. Espectro de RMN de 'H (400 MHz, CDCIs) do composto 20.
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Figura S2. Espectro de RMN de 'H (400 MHz, CDCIs) do composto 74.
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Figura S3. Espectro de RMN de 2C (100 MHz, CDCls) do composto 74.
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Figura S4. Espectro de RMN de 'H (400 MHz, CDCls) do composto 76.
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Figura S5. Espectro de RMN de 13C (100 MHz, CDCls) do composto 76.
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Figura S6. Espectro de RMN de 'H (400 MHz, CDCIs) do composto 77.

a - . e
§ @ 233
[ ]
]
\
| L |
- 1
s
I
I
.
N. _N
5
170 180 150 140 130 120 110 100 70 &0 B0 40 30 20 10

%0
{f1) ppm

Figura S7. Espectro de RMN de 2C (100 MHz, CDCls) do composto 77.
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Figura S8. Espectro de RMN de 'H (400 MHz, CDCls) do composto 78.
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Figura S9. Espectro de RMN de 3C (100 MHz, CDCls) do composto 78.
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Figura S10. Espectro de RMN de 'H (400 MHz, CDCls) do composto 79.
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Figura S11. Espectro de RMN de 3C (100 MHz, CDCls) do composto 79.
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Figura S12. Espectro de RMN de H (400 MHz, CDClIs) do composto 80.
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Figura S13. Espectro de RMN de 3C (100 MHz, CDCls) do composto 80.
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